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Zur Kenntnis der Koagulosen. 
Von 


D. Lawrow. 


(Der Redaktion zugegangen am 30. Juni 1907.) 


In meiner Arbeit «Uber die Wirkung des Pepsins resp. 
Labferments auf konzentrierte L6sungen der Produkte der pep- 
tischen Verdauung der EiweiBkérper (Reaktion von A. Dani- 
lewski)»1) kam ich auf Grund der angefiibrten Versuchsergeb- 
nisse unter anderem zum Schlusse, dafi man zum mindesten 
zwel Haupttypen von koagulosogenen Substanzen, die bei der 
peptischen Verdauung der Eiweifstoffe erhalten werden, unter- 
<cheiden kénne, und zwar koagulosogene Substanzen vom Typus 
der Albumosen resp. den bekannten Albumosen iihnlicher Pro- 
dukte und koagulosogene Substanzen vom Typus der Monoamino- 
siiuren resp. der Polypeptide von E. Fischer. 

In meinem in der Jurjewer Naturforschergesellschaft am 
29. Miirz 1907 gehaltenen Vortrage fiihrte ich ein Versuchs- 
material an, das sich auf Koagulosen bezog, die aus koagu- 
losogenen Produkten yom Typus der Monoaminosauren resp. 
Polypeptide entstehen. Die Koagulosen des genannten Typus 
waren bei diesem Versuche aus Produkten der peptischen Ver- 
dauung von einmal umkrystallisiertem Pferdehiimoglobin ge- 
wonnen; sie gaben mit P.W.S. (Phosphorwolframsaure) bei 
Gegenwart von freier Schwefelsiiure keinen, resp. einen unbe- 
deutenden Niederschlag. Bei diesem Versuche wurde absichtlich 
eine nicht energische, ca. 4 Wochen dauernde Verdauung in 
Anwendung gezogen. Die Fiillung der Verdauungsprodukte von 
basischem Charakter geschah bei Gegenwart von 0,5°/oiger 
schwefelsiiure. Das vom P. W.5S.-Niederschlage erhaltene Filtrat 


') Diese Zeitschrift, Bd. LI, S. 1—82. 
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wurde mit zwei Waschfiltraten vereinigt: die Mischung wurde 
vermittelst. Atzbaryts von der Schwefelsiiure und der P.W.s 
befreit und eingedampft. Die bei ca. 40° eingeengte Lésuny 
enthielt ca. 1°/o organischer Stoffe und wurde noch einma! 
mit P.W.S. bei Gegenwart von 0.5 %/oiger Schwefelsiure gefiilit, 
wobei der so erhaltene Niederschlag auf der Zentrifuge abge- 
schieden und weiter nicht gewaschen wurde. Das Filtrat vou 
diesem Niederschlage, von H,SO, und P.W.S. befreit, wurde 
her 40-— 45° eingeengt: die eingedampfte Losung enthielt: in je 
100 com O,851 g¢ Stickstoff, reagierte mit Lackmuspapier sauer, 
mit Kongopapier aber garnicht und zeigte (bei der gegebenen 
Konzentration) folgende Eigenschaften: 

Ll. Bei allmithlichem Hinzufigen von 5°) oigem Kupfersulfat 
zu der mit Atznatron stark alkalisch gemachten Losung ent- 
steht nacheinander eine kirschrote, rosaviolette, violette, vio- 
lettblaue und endlich eine intensiv blaue Fiéirbung. 

2. Esbachsches Reagens, allmahlich bis zum gleichen 
Volumen zu einer Losung hinzugefiigt, erzeugte nicht eine Spur 
von Titibung. 

3. 2’ olge Sublimatlosung, allmihlich mit Vorsicht zu der 
Losung hinzugesetzt, ruft hochstens eine unbedeutende Opales- 
cenz hervor. 

i. Mit P.W.S. versetzi, gibt die durch H,SO, angesiiuerte 
Losung einen sehr unbedeutenden, staubartigen, schnell sich 
absetzenden Niederschlag. Zur Fiillung ist ein verhiiltnismiébiy 
bedeutender Uberschu8. von P.W.S. erforderlich. 

). Weiterhin bet 385—40° bis) zur Sirupkonsistenz ein- 
gecngt, schied die Losung im Laufe von LO Tagen bel Zimmer- 
temperatur keine Krystalle ab. 

6. Die Lésung loste in verhitltnismiébig bedeutender Menge 
mit Leichtigkeit frisch gefiilltes Kupferoxydhydrat; die erhaltene 
Losung der Kupterverbindungen krystallisierte, zur Sirupkousi- 
stenz eingeengt, splbst in LO Tagen nicht. 

7. Die L6sung vermochte freie Mineralsiiuren zu binden. 

8. Mit 2—3 Volumen Wasser verdiinnt, 2—3mal aul 
kochendem Wasserbade eingedampft und zur diinnen Sirup- 


konsistenz eingeengt, krystallisierte die LoOsung im Verlaul: 
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yon 12—24 Stunden durchgiingig und zwar bei Zimmertempe- 
ratur. Der krystallinische Niederschlag bestand hauptsiichlich 
aus kleinep Nadeln, die entweder in mannigfaltigen Gruppen 
angeordnet waren oder einzeln lagen. 

Wie aus Obengesagtem erhellt, sind die in Rede stehenden 
Verdauungsprodukte wahrscheinlich irgend welche Verbindungen 
yon Monoaminosduren resp. Polypeptide. Solche hydrolytischen 
Produkte der Eiweibkorper sind schon von mir!) und KE. Swir- 
lowski*?) beschrieben worden. Es ist méglich, dal die in Rede 
stehende Losung auch Monoaminosé&uren als solche enthiilt. 

Zur Gewinnung der Koagulosen wurde die gegebene L6- 
sung mit Schwefelsdiure angesduert (Spuren von Keaktion mit 
Kongopapler), zum diinnen Sirup eingedampft und sorgfialtig 
mit Griiblerscher Vepsinl6sung (verdaut und dialysiert) ver- 
mischt. Letztere Losung wurde in einer Menge von !/20 Vo- 
lumen der genommenen eingedampften Losung der gegebenen 
Verdauungsprodukte hinzugetiigt. Unter sorgtiltigem hiéufigen 
Schiitteln wurde die Mischung, mit einem Uberschusse von 
Chloroforia versehen, bei ca. 40° ca. 45 Stunden gehal_en. 
Wie erhaltene Koagulose wurde abgetrennt und sorgfaltig mit 
kaltem destillierten Wasser ausgewaschen. Frisch ausgewaschen 
loste sie sich schleeht in O,5° oiger Salzsiiure, verhéltnismibig 
<chwierig sogar in 2—5° oiger Atznatriumlisung und gab Spuren 
von Liebermannscher, Millonscher und Xanthoproteinreaktion, 
wihrend die Adamkiewiezsche Reaktion vollstindig negativ 
austiel. Digestion mit 10°/o Atznatriumlésung bei Gegenwart 
von schwefelsaurem Kupfer gab eine rosaviolette Fiirbung. Zum 
konstanten Gewicht bei 105—110" getrocknet (die Substanz 
trocknete sehr leicht), enthielt sie 11,56°o Stickstoff (nach 
Kjeldahl). Die Frage nach der chemischen Individualitét dieser 
Koagulose ist natiirlich offen. 

6 g dieser NKoagulose (auf Trockensubstanz berechnet) 
wurden mit 25°%/olger Schwefelsiiure bei Gegenwart von Zinn 
der Spaltung unterworfen und zwar anfangs durch Kochen auf 
dem Wasser-, hernach auf dem Sandbade. Die Operation wurde 

') Diese Zeitschrift. 


Bd. XLII, S. 447—463. 
*) Diese Zeitschrift, B 


d. XLVUI, S. 252—299. 
1* 
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in einem Kolben mit rundem Boden und Rickflubktihler, der 
an seiner oberen Offnung ein langes offenes Kapillarrohr trug, 
vorgenommen. Es erwies sich, daf die Substanz sehr langsam 
bei der gegebenen Behandlung sich léste, sodah die Zerlegung 
ca. 72 Stunden dauerte. Die erhaltene Losung der Spaltungs- 
produkte wurde von Zinn und Schwefelsiiure befreit und zur 
Sirupkonsistenz eingedampft; beim Stehen bei Zimmertemperatur 
verwandelte sich die L6sung nach 12—24 Stunden in eine brei- 
artige krystallinische Masse. Diese Losung enthielt gar keine 
resp. fast gar keine Basen. So reagierte die Losung sogar 
bei einem Stickstoffgehalte von 0,25 °/o fast garnicht mit P. W.S. 
10 com dieser LOsung von angegebener Konzentration und einem 
Gehalte von 0.5°/o Schwefelsiure gaben mit P.W.S., die vor- 
sichtig so lange hinzugeftigt wurde, bis beim Stehen einer Probe 
eine Triibung entstand, einen staubartigen, schnell sich ab- 
setzenden Niederschlag in einer Menge von !)20—!/10 cem. Die 
gegebene Koagulose kann daher als eine Verbindung angesehen 
werden, in deren Bestand allem Anseheine nach Zerfallsprodukte 
der Kiweibkorper mit Basencharakter nicht gehoren: sie ist 
eine Koagulose vom Typus der oben beschriebenen Verbin- 
dungen von Monoaminosiiuren resp. der Polypeptide. 

Parallel mit der Spaltung dieser Koagulose wurde die 
Spaltung einer Koagulose ausgefiihrt, die aus koagulosogenen 
Produkten vom Typus der Albumosen, gewonnen bei der pep- 
tischen Verdauung von Kuheasein, erhalten war. Diese Pro- 
dukte wurden von den Substanzen, die durch schwefelsaures 
Ammonium und P.W.S. nicht gefallt werden, gereinigt: iiber- 
dies wurden aus dem Gemische dieser Produkte die Substanzen 
entfernt, welche in) Alkoholiithermischung (75°/o Alkohol —- 
60°) Ather) sich nicht lisen, Diese Koagulose gab eine aus- 


vesprochene Biuretreaktion (kirschrote Fiirbung), wie auch die 
Millonsche, Adamkiewiezsehe, Liebermannsehe und die 
Nanthoproteinreaktion in scharfer Auspriigung. Bei 105—110° 
zum konstanten Gewicht getrocknet, enthielt sie 14,259/o Stiek- 
stoff (nach Kyeldahh. Nach ihrer Zerlegung durch 25°/oige 
Schwetelsiiure in der oben angetiihrten Weise wurde eine Lé- 
suag erhalten, die durch P.W.S. bei Gegenwart von 0,5°/oiger 
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Schwefelsiiure gefillt wurde. Der Niederschlag der basischen 
Zerfallsprodukte wurde mit 0,5°/oiger Schwefelsiiure, die etwas 
P.W.S. enthielt, ausgewaschen (die Waschfiltrate reagierten 
mit P.W.S. nicht); die Waschfiltrate wurden mit dem ersten 
iltrate vereinigt. Der Niederschlag enthielt 0.5245 ¢@ Stickstoff 

24.6% o Stickstoff der zersetzten Koagulose): die Filtrate 
enthielten O,9171 ¢ Stickstoff (== 75,4°/o). Die wisserige Losung 
der Basen reagierte ziemlich stark alkalisch, gab einen ver- 
hiltnismiibig geringen Niederschlag mit AgNO, bei Gegenwart 
von NH,OH und einen ziemlich bedeutenden mit AgNO, bet Ge- 
genwart von Ba(OH),. Die LOsung der Zerfallsprodukte von saurem 
Charakter verwandelte sich, zum diinnen Sirup eingedampft, 
in einen krystallinischen Brei; der krystallinische Niederschlag 
bestand hauptsiichlich aus langen diinnen Nadeln, die einzeln 
lagen oder sich zu Gruppen vereinigten. Es ist somit unzweifel- 
haft, daB in den Bestand der gegebenen Koagulose sowohl 
basische wie saure Zerfallsprodukte des Eiweifimolekiils ge- 
horen. 

Die oben angefiihrien Angaben habe ich an einem anderen, 
schon friher gewornenen Materiale gepriift und zwar an den 
hydrolytischen Produkten von einmal umkrystallisiertem Pferde- 
hiimoglobin, die durch Digestion des genannten Eiweibstoffes 
mit 0,5 °/oiger Schwefelséure erhalten waren. Zu diesem Zwecke 
wurde einmal umkrystallisiertes Hiimoglobin bet 85—-90° zur 
(rerinnung gebracht und dreimal mit heibem destillierten Wasser 
ausgewaschen; bei jedem Auswaschen wurde der gewonnene 
Kiweibkorper 30—40 Minuten lang mit heifem Wasser (8d bis 
90° C.) bei fortwihrendem sorgfiiltigen Schiitteln gehalten, 
worauf abfiltriert wurde. Die Digestion ging bei 40° C. und 
einem Uberschusse vom Chloroform im Verlaufe von 7 Monaten 
vor sich. Die Losung der Digestionsprodukte wurde durch 
PWS. gefiillt, der erhaltene Niederschlag mit 0,5°/oiger Schwetel- 
saure, die P. W.5. enthieit, ausgewaschen und die Waschfiltrate 
mit dem ersten Filtrate vereinigt. Die vereinigten Filtrate wurden 
von Schwefelsiiure und P. W.S. befreit (mit Atzbaryt) und bei ea. 
‘0° eingedampft: die erhaltene Losung, die ca. 1°.) organi- 
sche Substanzen enthielt, wurde noch einmal mit P. W.S. bei 
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Gegenwart von 0.9° oiger Schwefelsaure gefaillt, wobet ein yer- 
hiiltnismiihig geringer Niederschlag resultierte. Das von dieser 
Niederschlage abgetrennte Filtrat wurde von Schwefelsiiure upd 
P, WS. befreit. Die auf diese Weise erhaltenen Substanzen 
zeigten im allgemeinen die Eigenschatten, wie sie oben hinsicht- 
lich der entsprechenden, bet der obenerwéhnten peptischen 
Verdaunng des Hamoglobins gewonnenen Produkte beschriehben 
wurden. Die Losung der basischen Produkte enthielt 27.88 ¢ 
Stickstoff: die Losung der durch P. WS. nicht faillbaren Produkte 
Q75 0 Stickstoff Aus der Losung der letztgenannten Produkt 
wurde eime Koagulose erhalten, die, ber 105 —110° C. getrocknet. 
einen Stickstoffgehalt von 12.06°/0 aufwies. Die Koagulose 
wurde, wie oben beschrieben, durch 25% /o1ge Schwefelsiure 
zeriegt. Die Losunge der Spaltprodukte heh sich sehr schlec!yt 
durch P.W oS. bet Gegenwart 0.5" oiger Schwefelsiiure fiillen. So 
gaben z Bb. 10 cem dieser Lo6sung, die O.136°/o Stickstoll ent- 
hielf, mit P. WLS... die allmahlich zugesetzt wurde und zwar. so 
lange, bis beim Stehen einer Probe noch eine Tritbunge auftrat, 
einen Niederschlag, der nach 24 Stunden O.f—O,2 cem= betrug. 

Aus denjenigen Digestionsprodukten des Hamoglobins, die 
durch PLOW oS. gefiillt warden, lief sich ganz in derselben Weise, 
wie sie oben fiir die Gewinnung der WKoagulose des Caseins 
beschrieben wurde, eine WKoagulose gewinnen — eine Koagu- 
lose vom Typus der Albumosen. Zum = konstanten Gewicht bei 
105—-110° getrocknet, ergab sie einen Stickstoffgehbalt von 
14.250 (nach Kyeldahtl). Mit 25°/oiger Schwefelsiiure. hei 
Gegenwart von Zinn, wurde sie der Spaltung unterworfen und 
die erhaltenen Spaltungsprodukte in basische und = saure ge- 
sondert und zwar durch P.W.S. (bet Gegenwart von 0.5° oiger 
Schwefelsiiure). Es erwies sich, dab diese Koagulose Basen 
enthielt. deren Stickstolf 23.5% !5 des Gesamtstickstolfs der Koa- 
gulose ausmachte. 

Auf Grund der oben angefiihrten Versuchsergebnisse kann 
man folgende Schiiisse ziehen: 

|. Bei der peptischen Verdauung der Eiweibsubstanzen, 
wie auch bei der Digestion derselben mit verdiinnten Minera! 


siiuren, entstehen irgend welche polypeplidartige Verbindungen 
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Zur Kenntnis der Koagulosen. 


~ 


er Monoaminosiiuren, die verhiiitnismiibig leicht in ihre Be- 
mdteile frele Vonoauminosduren aan sich spalten lassen, 
2. Mann kann zum mindesten 2 Haupttypen von koagu- 
sogenen Substanzen unterscheiden und zwar koagulosogene 
Substanzen vom Typus der Albumosen resp. den bekannten 
\ibumosen dhnicher Produkte und koagulosogene Substanzen 
yom Typus der polypeptidartiigen Verbindungen. 
3. WKoaugulosen, die aus koagulosogenen Produkten vom 
ypus der Albumosen hervorgegangen sind, liefern bei ihrer 
Spaltung sowohl basische stickstoffhaltige Spaltungsprodukte, 
vie auch stickstoffhaltige Spaltungsprodukte mit Siurecharakter. 
\llem Anscheine nach Monoaminosiuren.) Koagulosen, die aus 
oagulosogenen Produkten vom Polypeptidentypus entstanden 
sind, liefern bei ihrer Spaltung, allem Anscheine nach nur 
\Vonoamimosiiuren, 
Zur Zeit ist von mir eine Untersuchung der Pepsin- resp. 
Labwirkung (verschiedene Pepsin- und Labpraparate; aut ver- 


<chiedene Polypeptide E. Fischers in: Angrilf genommen., 


Jurjew (Livland). 5. Jani 1907, 








Beitrage zur Chemie der Galle. 
I]. Mitteilung. }) 
Uber die Starke der Glykocholsaure. 
Von 
Dr. S. Bondi. 


Aus dem I, chemischen Laboratorium an der K, K, Universitat in Wien, 
Vorstand: Prot, Dr. R. Wegscheider,) 


(Der Redaktion zugegangen am 15. Juli 1907.) 


Die gallensauren Salze werden vielfach als eine Art Seif 
betrachtet. Die wiisserigen LOsungen geben analog den Seifen 
beim Schtitteln einen festen Schaum, was seit langer Zeit als 
Harnreaktion verwendet wird, um die Anwesenheit von Gall 
im Harne nachzuweisen. 

Des weiteren sind auch die LOsungen der gallensauren 
Salze gute Losungsmittel fiir Fette. 

Die wichtigen Unterscheidungsmerkmale zwischen Lo 
sungen fettsaurer und gallensaurer Salze wurden bisher wenige) 
betont. Es scheint aber wichtig, folgende Momente hervorzu 
heben. 

Ktwas konzentrierte Seifenl6sungen verhalten sich in vielen 
Beziehungen wie Kolloide. Konzentrierte Losungen gallensaure! 
Salze scheinen keinerlet kolloidale Eigenschaften zu besitzen.*) 
Wiisserige LOsungen von neutralen (d. i. von genau abgesiit 
tigten) fettsauren Salzen reagieren stark alkalisch. Gleicl: 
Losungen von gallensauren Salzen sind genau neutral. 

Kin Teil der besprochenen Eigenschaften der fettsauren 
Salze werden dadurch bedingt, dal die hoheren Fettsiiuren 
sehr schwache sauren sind. 

' S. Bondi und E. Miller. 


Tauro Isfiure, Diese Zeitschrift, Bd. XLVIL, S. 455, 
habe ich seit lingerer Ze 


Untersuchungen tiber diese Frage 





Synthese der Glykocholséure unc 
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Beitrige zur Chemie der Galle. II 

Es war daher zu hoffen, dab auch ein tieferer Einblick 
n das Verhalten der Gallensituren zu gewinnen sel. durch Fest- 
-tellung ihrer Stirke woftir die «Ostwald sehe Affinitiits- 

nstante den besten Ausdruck gibt. 

Die Kenntnis dieser Konstante ist aber auch in anderer, 
nhvysiologischer Hinsicht von grobem Interesse. 

Dem Diinndarm wird eine bestimmte Menge verfiigbaren 
Alkalis durch die alkalischen Sekrete von Leber, Pankreas und 
den Diinndarmdriisen zugefiihrt. Saure Elemente velangen in 
len Diinndarm aus dem Magen saure Eiweibabkommilinge, 
Salzsiiure . ferner entstehen sie an Ort und Stelle durch 
Fermente bel Spaltung des Eiweihes und besonders der Fette. 
Bei dem Kampfe um das verfiigbare Alkali gilt auch in hohem 
(irade das Recht der stiirkeren Siure. Sollen die gallensauren 
Salze ihre mehr in vitro festgestellten, physiologischen Funk- 
tionen auch im Darme erfillen als LOsunesmittel der Fette und 
hrer Derivate und Aktivatoren der Verdanungsfermente, dann 
<t zu untersuchen, wie weit sie imstande sind, sieh gegen- 
iiber dem Sduregemisch des Darmes im Zustande threr besten 
Loslichkeit als gallensaure Salze zu behaupten. Ein sehr wich- 
cer ‘Ter der Untersuchung dieser’ Frage legt in der Er- 
forschung der Starke der Gallensaduren. 

Fir die chemische Kenntnis einer Sure ist die Affini- 
tatskonstante von hohem Werte. Sie offenbart nicht nur eine 
wesentliche Eigenschaft der betreffenden Siiure, sie gibt auch 
mitunter einen Hinweis auf bestimmte, konstituttonelle Higen- 
s( haften. 

Fir die Bestimmung der Affinitiiiskonstante sind L6sungen 
der reinen Siiure notig. Die Loslichkeit der reinen Cholalsiure 
in Wasser ist zu gering, um geeignete Losungen zu erhalten. 
Die Taurocholsiture ist in Wasser gut loslich, mir stand jedoch 
kein geniigend reines Priiparat zur Verfiigung. Von der reinen 
Giykocholsiiure lassen sich geeignete LOsungen noch erzielen. 
Jedoch ist es nétig, den mit gewogener Menge Siiure und 
Wasser beschickten Mefikolben einige Tage bet 55° im Ther 
nostaten zu belassen. Bet hoheren Temperaturen treten leicht 


Zersetzungen ein, 





') S. Bond 

[ boos ! 

Die verwendete GivkKocholsaure warsynithetis hittis Tein 
Hholalsiinre und Glykokoll dargestellt worden.) war zwein 
us Wasser umkrvstallisiert und gab genaue Werte in 
ementaranaive 


“Zur Austihrung der Bestimmungen dienten zwel Losune 


Losung A war dargestelit durch Losen von O,155. ¢ 


2Po0 com Wasset entsprechend einer Losung von 1 Moleki 


T > } ‘ 1? 1 ** - .< 
Losune b war dargestellt durch L6sen von O.O62 


1 


LOO com Wasser, ebentalls entsprechend eimer Losung 


bet Austtihrung der Bestimmungen wurden natirlich jo 
Chst alle Vorschritten beobachtet, welche in den © Phys 
hemischen Messungen» von Ostwald-Luther angeveben s 

Die beobachtungen wurden bet ciner Temperatur 
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Py ae 


kell von b.oo lO-®, Die Kapazitit Co des Leittahigkei 


fabes betrug & OO;oS Te. Al: Garenzwerl der molekular 


Leittihiekert der Glvkocholsiure ergab sich aus Verstcl 


: , ' a ene yrs 
liber die spiter berichtet wird, uj == 363. 
i 
Die Messungen ergaben: 
\ hung n Lifern: u molekulat 2C1U 
{ (; Wel ler molekularen Leitfal Bet: “@ Dissoziahions 
i i 1} i t 
Los ng A. 
= , : 
4i)) 1.0) yD 
7 68 34 63.0 
PHO] (3534 0.4515 
(OOO 732 MOOOP29 (OOOT24 
AOSUNG I 
70) {ada SOOO 
Qi; XS 128.3 165.3 
() 469 0.3533 () tonb 
WOOOP29 O.QOOL286 O.OOOL274 


dete Wasser hatte eme spezifische Lerttil 





ete 











eR RMR 


} . l “\ ) } r wileanm a f.) , . ole 
olee Verwen r emer g¢roberen Substanzmenge als 


wird sich den) wahbren Werte cul meimter mithern., 


i¢keitsbestimmunegen in steigenden Verdiinnungen der 


inung ereitbt sich die Leitfihigkert der freien Siure bel 


rungsgeschwindigkelt des Natriumions Qf ber 25 tind 


»()1 26 nae , ‘7 . | : aa } 7 , i} 
0152 erdfinet neue Gesichtspunkte Uber Chemie und 





Affinitiitskon nte K lOO K dirfte der Wert x 
der Losung A am besten zu verwerten sein. well 
¢ |} Wiieefehler weniger ins Gewtelit 


die ordfhte verwendete WKonzentration besitzt.  Dreser 


ra . ° } P ; 4 eee a va. j 1 ’ 

Aflinitiitskonstante der Glvkocholsdure betragt dahet 

-) 

» id 

Grenzwerl er molekularen Leithihigkert der Gdvko- 
*) ese) ! } . ! } acl 

Uy eotyed ergadD sich aus aqer Mmocrkularen Leu- 


thres Natritumsalzes ber verseliedenen Verdtinnungen. 


mn es freferten molekulare Leitlaihiokeiten. 
ach Abzue d neziltischen Leittihigkert des Wasser: 


fO-*) und Einbeziechung der Konstante G (Ostwald- 


Seite 415. Aull 2) ftir das Na-Salz aonihrend die 
O7 ergaben 
, () (0) SO) 
{ (2 G2 G2 64.9 
66.8 rT G67 


der Leittihigkert des Natriumsalzes ber unendlicher 


‘ 
r Verdtinnung (u, 969) durely Subtraktion der 
der Wanderungsveschwindigkert des Wuasserstolfions 
] ye | | ] - 
getundene Al inititskonstante der Gilykocholsiaure 
Glykocholsdure gehort danach zu den starken or- 


Siiuren. was sich leicht aus den Affinitatskonstanten 


Suuren ersehen abt. 








(iVK cholsdure: O,O152 
|: osiure: OOOETS 
Propionsiiure O.00T8 
n-Buttersiiure O.OOLD 
Glvkolsiiure: (OP 52 
Milehsfiure : O.0138 


Die Glykocholsiiure erhebt sich also weit tiber die ni 


malen Fettsiuren — die Essigsiure mit inbegriffen und on 


hort mehr in die Nithe der Oxysiiuren, besonders nahe 
sie der Milchsiiure. 

Ms ist daraus erkitrt, warum = wiisserige Losungen. y 
vallensauren Salzen im Gregensatze zu den Seifenlosungen mi 
tral reagieren, da bet den Salzen starker Siiuren die Hyd: 


lyse unterbleibt oder sich auf ein’ unmerkliches Minimum 


Ol der Mangel kolloidaler Eigenschaften der wiisserict 


Losungen gallensaurer Salze ebenfalls mit ihrer” Eigensch 
ils starke Siiuren in Beziehung steht, laibt sieh auf Gn 
unserer bisherigen Kenntnisse nicht sicher beantworten. 
Da die Taurocholsiture infolge threr Bindung an Tau 
voraussichtlich die Glykocholsiiture noch an Stirke ubert: 


so kann man mit Recht vermuten. dali das Vermogen 


Gallensiuren kein geringes ist, um sich im Darme gegenitib: 


den veichlich entstehenden, sauren Eiweibabkommlingen 


| 


(tsiiuren als Salze zu behaupten, also in der Form in 


Hesteny Loslichkert 
Aus der Affinitiitskonstante der Glykocholsiiure libt + 


vielleieht aueh ein Sehlub ziehen auf die Konstitution 


stante der iihnlich konstituerten) Hippursiiure (K = 0,02 
Dieser Umstand macht es wahrscheinlich, dal} die Cholalsi 
eine schwiichere Siiure ist als die Benzoesiiture (K = 0,00) 
Wenn letzteres aber der Fall ist. dann kann das Carbo 
COOH) der Cholalsiiure nicht mit ihrer sekundiiren Carbu 
gruppe (CHOH) unmittelbar verbunden sein, da a-Oxysau 


analog der Glykolsiiure und der Milehsiiure sehr starke Sau 


nd ese Uberlegungen stehen im besten Einklane mit 
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‘Hhungen Von Tl Clurtius< welcher he 11) lrolyse des 
hans der Cholalsiiure ein Amin erhielt und keinen Aldehyd, 
bei Anwesenheit: von Hydroxyl in a-Stellung zum Carboxy! 
der Fall sein miussen. 

Herrm Professor Dr. R. Wegseheider danke ich viel- 
fiir die Erlaubnis, diese Arbeit in) seinem Institute und 
seiner Leitung austtihren zu konnen. Auch Herrn Assi- 


Dr. A. Praetorius bin ich zu Dank verpftlichtet. 
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Die Zusammensetzung der Nucleinsauren aus 
aus Heringssperma. 
Il. Mitteil 
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trag zur Kenntnis der beim Kochen von Casein mit 25° \ iger 
Schwefelsaure und mit starker Salzsaure entstehenden 
Spaltungsprodukte. 


\boderhalden vw Casimir Funk 
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le erhaltenen Quantitiiten reichten eben nu 


noch anu nicht mogheh: nur thr Verhalten 
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esem Falle die Verschiedenheit in der Stiirke de 


syermogens weniger deutlich: beim Erhitzen im hay 
n briitunes el die beiden Substanzen ber etwa 2 


h ber P8O® zu zersetzen. Die Analyse der ber 10 


Kheten Substanz eroab foleende Z7ahlen 
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(11¢ ne it] Intenstenenaen Analvse hberechneten AtOMZu 


erveben eine zu tunwahrscheimnliche Formel: die Substanz 
duziert Fehlingsche Losung beim Kochen auberordentheh ste 
ob die reduzierende Substanz vielleicht eine elukosaminat 
bo omeht am Ende var Glukosamin?!); se 
voriiegt, habe ieh muanvels geniigenden Materials nicht fi 
stellen kOnnen: ob der Tatsache, dali das Verhiltnis von N 
gerade 1:7 ist. irvend welche Bedeutung beizumessen Ist. 


lahingestellt bleiben. 


e Zahlen: 


f 


ie Analyse ergab folgend 


QO lad ’ n ().1766 CO,: 0.0564 ¢ HO: 0.00387 Cu) 
0.1269 St ecem N bet 18" und 732 min  H,O) 
(; ( j Sw 
1] ee oe 
N 708° 
(Cu rofa A 


Die Mutterlaugen der 1. und der 2. und 3. Fillung (-s 
vorhergehende Seite) versetzt man mit viel Wasser und sehti 
diese Losungen mit Ather aus. Der wiisserige Tel) von 

nach Entfernune atherloslicher Substanzen fret von 
nischem Material: der entsprechende Teil von ft enthalt 
ceringe Mengen organischer Stotfe, doch hat sich etwas Posi 
nicht ermitteln lassen. Die Atherl6sung von 2—3 hinte: 
beim Verdunsten einen ganz minimalen, wachsartigen hh 
stand. offenbar Teile des im Atherauszug 1 in verhiiltnism: 
erofier Menge sich findenden Stoffs. Der Riickstand der At 
lOsung ft gibt beim Verdunsten einen wachsartigen gelben fh 
stand: direkt durch Losungsmittel oder fremwiliges bk 
stallisieret ist aus dieser Masse etwas Greifbares nicht 
erhalten: dagegen geben He€l, und H,PtCl, verhaltnism: 
ser reichiiche Niederschlige in der mit Weng HCl verset 
in Losune des Riickstandes. Man setzt dieser L 
soviel HSPtCh.-Losung zu. bis ein weiterer Zusatz keine F; 
mehr zur Folge hat lat sich der NMiederschlag vollkon 


abpesetzl, so gt man die Mutterlauge ab. dekantiert 


Niederschlag emige Male mit verdiinntem Alkohol und [6 





eblich. da er auch in der hiilte 1) reht fest wird 
ther. Auf Zusatz von Alkohol zu Ather- 


y erhalt man eimen kriimeligen Niederschlag, den man 


wiederholtem |, n und Wiedertillen abliltriert und im 
um tiber HJSQO, trocknet. Man erhalt auf diese Weise 


Jatindoppelverbindung als em leichtes gelblichweibes Pulver 
Procknen ber 95° verdndert es sich mieht: aueh tritt em 
htsverlust nicht ein. In der Kapillare beginnt die Doppel- 
ndung ber 125° zu erweichen und schmi | 
terem Erhitzen tritt Zersetzung ein. 

Die Cl und Platinbestimmung?!) gab folgende Zahlen 


() 32 ) } () O522 ht Wt} | 1-400 \ { 


Diese Zahlen issen auf die Pt-Doppelverbindung eines 
thins schiieben: fiir diese Annahme spricht auch das Au 

und das Verhalten der urspriinglichen aus der Athes 

erhaltenen Masse und die Loshechkeit der Doppelverbindung 
ther. <Allerdings gelang es mir nicht. durch eine Bestim 


von (| und H diese Annahme sicher zu stellen. Leh er- 


1] } | , \ } 4 Vu] ’ | 

selbst beim Verbrennen im Bleichromatrohr wrederholt 

{ | _ i+ \ wf ) ‘ > ) {| mat , T , ’ 

nthich zu niedrige Werte.?) Zur Bestimmung von N und P. 
! ) j . | 

1 der medrigen Prozentzahlen wegen grobere Substanz- 

ven notig vyewesen waren. reichte das muir zit Vi riugung 


nde Material nicht aus. Ob ein einheitheches Olsiurelecithin 
ein. gemischtes, eben Olsiure noch Palmitinsaure oder 
iinsaure entl aditendes Lee thin vorilevt. oder em Creme nge 
ier nur je L Siure enthaltender Lecithine, wird sich tibrigens 
auf Grund ei vollstindigen Analvse wohl kaum = mit 


° + ‘ ‘ ‘ q? ] | | Dy, ; 
erhett CPNLISCILELA E issen,. Qualitativ, du (‘T) (le kK ihig- 


? ) ! 4 
Aus der Mutterlauge der Leeithinplatinchloriddoppelver- 


rf hy t-te 
; ree. 
‘ + 








70 BRugen Let 


ying, einer in Gseitigen Tifelchen krystallisrerenden Plat 
verbindung isolieren. Aussehen, Loshchkeitsverhiltnisse 
Schmelzpunkt (221 deuten auf Cholinplatinchlorid. Dies 
Cholin stammt zweifellos aus Leeithin, das bern Kinengen « 
aus dem Serum erhaltenen Fidissigkeit im Vakuum in 


briiche ging. 


r 


B. Alkoholauszug. 


le. die mit Petroither ause: 


zogen waren. wurden daran anschiiebend noch mit Ather a 


Die Serumtros kenrickstiine 


cezogen, well es sich gezeigt hatte, dab in manchen Fallen 
Petrolither die letzten Reste fettiger Bestandteile nicht mi 
aufnimiml. Die Quantitiitt der beim Verdunsten dieser Auszil 
bleibenden Riickstiinde ist auberordentlich gering: die A 
arbeitune g@eschah zusammen mit den Riickstitnden aus 
Petrolitherausziigen 

Die Alkoholausziige stellt man am raschesten und sicher: 
in der Weise her, dali man die feingepulverten in Ather 
lOshehen Tele der Serumtrockenriickstiinde direkt) mit 
Losungsmittel ibergieBt und unter 6fterem Erneuern des Alkoli 
QQ 99 59 9) auskocht. Man erhalt auf diese Weise eine dunk 
ie Losune. die beim Abktihlen geringe Menegen fester S 
stanzen in der Hauptsache essigsaures Natrium 
fallen laht 

Man Witt. ohne auf diese festen Anteile Ricksieht 
nehmen, den Alkohol bet mederer Temperatur (385—40%) a 
dem Wasserbade verdunsten. Den Riickstand l6st man in we 
Wasser, situert diese Losung mit) verdiinnter H,SO, an 
bring! sie schiieBlich auf einen Gehalt von rund 5°/o— fre 
Siiure. Die saure Losung schiittelt man mit Ather aus, 


dieser michts mehr aufnimmet. 


l Atheraussehiittelung aus der Serumlosung. 


Die Hauptmenge des Athers destilliert man ab, die letzt 


reste ible man an der Luft verdunsten. Als Riickstand erhi 


man eine braune wachsartige Masse, aus der man durch Wass 


fliichtige Anteile abtrerbt. Die fliichtigen Bestandt 





n bestandteile ad Serums, i| 


dem Geruche wit “Aa schiieben. tliehtige Fettsiiuren. Ver- 
Aussechiitteln iit Ather oder 


fh ssuttigen oon Rts ese ASaurehn ZU iolleren. Verieten 


ats dem pes ieee 


ltaitlos. 

Zum Ruekstand im Destiherkolben setzl man so- viel 
IH. bis das auf der wiisserigen Fliissigkeit scliwimmende O] 
tindi@ velOst ist: diese Losung falit man mit essigsaurem 


Niederschlag und Losune trennt man mit Hilfe der Zen- 


i. Bleiacetatniederschlag. 

Der Niederschlag wird durch Wasser von allen losliehen 
tandteilen befreit, auf Ton getrocknet und dann mit Ather 
rahert: wird die Extraktion mutt Ather Foenugend lange forl- 
izt, so ist der iitherunl6shehe Riickstand vollkommen. fret 
\-haltigen Bestandteilen und enthalt neben etwas PbCO, 
noch die Bleisaize von Palmitinsiure und Stearinsiaure 

Die Atherlésunge wird direkt durch HJS entbleit: den IL,S- 
rschub entfernt man aus dem Filtrat vom PbS durch einen 
cstoffstrom. dest den Ather ab und JOst den ltrerbei 
benden Ruckstia 1 Na,CO.. Das Gemenge von Seifen 
Na,CO., bringt man auf dem Wasserbad zur Trockne. er- 


) 
A ) 


den trockenen HRiickstand emige Zeit auf 105° und zieht 


dann mit) absolut \ikohol aus. Der alkoholunt6sliche 
ist fret von N-haltigen Bestandtellen, enthalt aber neben 
CO. noch Natriumsalze hoherer Fettsiiuren. Die alkoholische 
ing bringt man wieder zur Trockene: nach dem Trocknen 
105° ist der Riickstand sprode, zetet braune Farbe und 
tzt einen eigentiimlichen erdbeerartigen Geruch. Dieser 
kstand wird nochmals mit absolutem Alkohol ausgekocht: 


, °7 ' —T ' ‘oa 
] bleibt CIR CarpOonbatirerer. wasserloslich tC hucKStal a von 


inlich gelber Farbe. Mit AgNO, erhalt man aus der wiisserigen 
sung ern in feuehtem ZAustande blutrotes. ti ken diunkel 


unes Silbersalz in allerdings nur ganz geringer Menge (O00 ©) 


(275 \ 


Die absolut alkoholische Losunge wird wieder verdunstet, 


lnerber bleibende Riickstand ber 105° getrocknet und dann 
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mit wemg absolutem Alkohol so daly der Niederschiag « 
hedeckt ist velinde erwirml Losung 1. 

Den in wentg Alkohol untosiichen Riekstand erwirmt n 
wiederholt mit) er6Beren Mengen absoluten Alkohols, bis die 
nichts mehr autnimuint Losung 2) 

Der auch in viel Alkohol unloshehe Riickstand ist carbon 
I: er lost sichin Wasser sehr leicht, die wisserige Losung ¢ 
mit neutraler SilbernitratlOsung einen grauen Niederschlag en 


N-freren Silbersalzes. das bei der Analyse folgende Zahlen 


{) [ear va untrocken) geben O,2652 ¢ CO,; O0950 © H,O: 0.0355 
Grefunden & OS 
lH 4.22 
\ ZOD 
Fir ere Verbindung von det /usammenset nung ©, a6 Q.Ag 
, ( OHO) 
II ‘oF 5, 


\y Za), 
Das in LOsung 1 sieh findende Gemenge léibt sich di 


] 


Losungsimittel nicht mehr weiter zer! 


legen: mit Hilfe von ne 


— 


ep SilbernitratlOsung lassen sich 2 Fraktionen jsolieren, 


Fraktion | ist zunichst eine halbteste, zithe braune Ma- 
deren Auweres aueh beim Trocknen sich nicht ‘andert: dtu 
eelindes Erwiirmen mit) absolutem Alkohol laibt sich aus dies 
Masse eine ganz geringe Menge einer halbfesten Substanz, 
nicht néther untersucht wurde, tsolieren. Der ino Alkohol 
lOshiche Teil ist nunmehr fest: er ist dunkelbraun?!) gefarbt ur 
enthalt allerdings nur ganz geringe Mengen Stickstoff. Das 


Analyse verwendete Material wird im Vakuum tiber H,SO, 


rocknetl 
0.1133 eben 0.2210 ¢ CO,: 0.0725 ¢ HO: 0.0335 2 Ag 
OTS EO» 1.4 com Nb 17.5° und 732 m 
frefunden (; 5.20 
1] fees 
\ U.52 
Ag 29,7 Po 
i |) | ul ha hren Grand sicher mieht in 
| | erantalst Verdinderun lenn 
() bes benen Sil dizen wurde 





noen nat 
F | hier als 


Zahlen 


Ch ON6S I} ) 


Is mit AgNO, versetzt 
{itd} 
twerden verhindern. z! 


erwiirmt: die Analyse des alkohol- 
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fast schwarzbraun gefii var, gab 








2. Das Filtrat der Bleiacetatfillung 
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nismiiig verdiinnter Losung!)?) von PWS) getillt wird, 
h antinglich den mit see, ) -haltigem Wasser wusgewasche! 
Niederschlag noch ausgekocht. um die Verbindung von P\\ 


Harnstotf. die in heifem Wasser zienlich leicht l6- 


fil 
, ’ | : ; j | 
Ist, zu entfernen. Diese Vorsicht erwies sieh jedoch als 


notig: denn auch ohne dali der Niederschlag ausgekocht wu 
r die aus dem Miederschlag nach der Entfernung der P\ 


resultierende Losune fret von Substanzen, die mit Bromla 


Der durch PWS. gebildete Niederschlag sowohl wie 


Kiltrat dieser Fiillung werden in bekannter Weise von P\W> 
n HOSO, und sehheblich von Baryt befreit. Wahrend a 
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Da ake ubrige! Mittel. aus der Losung etwas Gretfh 
i erhalten. versagten. versetzte ich die ganze Losung 


wens, bis in einer Probe der tiber dem Niederse} 
n Losing Hg mittels emes Cu-Blecehstreifens 1 
zuweltsen War. Siiuert man das Filtrat vom HeS mit verdiim 
HL SO). am. so entsteht em reringligiger, Ziemlich N-r 
Viederschiag von brauner Farbe. Der Niederschlag [6st 
nit fem Trocknen teilweise in Alkohol: beide der 
holische sowohl wie der alkoholuniOsliche Teil l6sen sich s 


bie es eee a - ; : 
in: Ger Ware Teicnt aA A Kien thea werden aus diesen Losut 





uren wiede} vefiullt: L1¢ A\g Sa 


in HNO. lereht I6slich: das Gesamtvewicht beider Salze 


Unimen. be mw nur OOS ao: somit war eme weltere by 
. | 
if iil { Tri yi] i 


Die schwefelsaure Mutterlauge der braunen Fidlune 
man vorsichtig mit) Kallumwismutjodidlosung, bis 
weiterer Zusatz keine Faillung mehr zur Folge hat. (kin | 


hub des Fitllungsmittels l6st den Nrederschiag ziemlich 


Die Fallung ist zum groberen Tei anorganisch: der or 
sche Teil besteht, wie unter dem Mikroskop zuo erkennet 
us prachtiy granatroten Kivstillchen. Der Niederschlag \ 
lilt Ho SO, halligem Wasser gewaschen und 
mil frisch gefilltem Ph OH), zerrieben:; die Entfernung des J 
und des Wismuts aus dem Medersehlag gelingt ziemlich | 


und rasch, ftir das Filtrat der Kaliumwismutjodidfiilung jed 
ind sehr grobe Mengen Pb OH), notig: die letzten Reste 
ods entfernt man daher aus dieser LoOsung besser mit A; 
Creringe \Ii nvenh me DCZW. At cehen hey GIecSen Operatio 
tets in Losung und sind vor der weiteren Verarbeitung 
betreffenden Losungen durch Hos zu entfernen. 

Die nach all diesen eben kurz skizzierten Operat 


dem Niederschlag erhaltene Losung engt man aul 
Wasserbad auf ein kleines Volumen ein und entfernt aus di 
: } | } ] ; ] ' ; ‘ ve a) ) 
Kliissigkeit mittels Alkohol ein kleines Quantum anorganis: 


Bestandteile AWNO, und KSO.). die alkoholisch-wisserige Mut 


e dieser anorganischen Stoffe gibt mit alkoholischer He! 





SQTroOTt einen we krvstallinischen Nieder iy, dessen 


ach beim Einengen noeh etwas vermehrt. Die Wkrvstalle 


unter dem M yy Wirtelartige Formen: sie sind in 

hr schwet r micht). in heibem A hol zlem- 
eht lose \ dem lLmkrvstallisreren <1C 
»9-1) aus leClo-Doppelverbindung st Mian di 
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Der inabsolutem Alkohol unlostiche Teil der HeCl,-Fil 
ein anorganisch und enthalt, wie eine qualitative Uni 
Suchnuny ergabp, eine Doppelverbindung von KEL und HegCl,,. 
bindungen dieser Art sind in det Literatur einige beschrieben / 

HCl, KEL. 2HL.0: Hg€l, «KCL. Hj0: HgGl, - 2KCL- 10 


alle sind in Wasser leicht, in Alkonol dagegen nur wenig 16 


Filtrat vom Phosphorwolframsiurentederschtlag 
wird nach Entlernung der PWS und der H,SO, dureh Ba 
und des Bbarvttiberschusses durch CO,, bet niederer Temper 

Max. 45°) auf dem Wasserbad eingeengt: NH,-Salze_ fh 
si¢h in dieser Losune micht (Probe mit Nesslers Reage 
(mi zu opriifen, ob neben Harnstoff, der in dieser Losung 
finden mubte, noch andere N-Verbindungen vorhanden. si 
wurde in-aliquoten Teilen der Losung cine Gesamt-N-Bes! 
mung (nach Wyeldahl) und eme Harnstoffbestimmung 3 
Knop-Hiitner ausgetithrt 


Gaesamivolumen der cingeenglen Losung:!) o60 Cem 


(; N -He iW? 
lO) ¢ ) Losung geben 25,70 com "yo-NH, O.O360 ¢ N 
} lt) > D5 4() 0.0356 
\ l Mittel in 100) cE Losun 
QOS \ 
1) ! 
| noe Tas N bei 21,0° und 723 m 
der Hiiftnerschen Konstanten (1 
bro com N ber OY und 760 mm gemessen: finden 
(77 cem OOL442 Yoin Form von Harnstoff: in 100 cem somit 
(.302 o N 
hend Sp des Gesamtstickstoffs. 


Die eingeenete LOsune wird mit emer ziemlich konz 
trierten Merkurinitratlhjsune versetzt. bis eine aus der Los 
venommene Probe mit NallCO.-Bret sofort eme gelbe Fal 


gibt. Dann gibt man zu der Losung baryt, bis die uber 


Der Alkoholauszug way ewonnen aus 409 Litern Serum 
fo00 cem Serum O.0O¢¢65 ¢ N in alkoholléslicher Fon 
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Wwihrend die Hauptmenge Harnstoff bel vorsichtigem Arbet 


ungelost bleibt. Man oibt zum Riickstand viel Alkohol 
kleiner anorganiseher Rest bleibt ungelOst — und @ibt zu die: 
Losung Ather, um die letzten Spuren von Bai NO,), zu entfert 
Mian filtriert, bringt das klare Filtrat zur Trockene, krystailis 
den Riickstand nochmals aus Alkohol um und J6st die hier! 
erhaltenen Krystalle nochmals in) Wasser.?) Berm Verdunst 
dieser wiisserigen Losung erhilt} man prismatische Krysti 
die nach dem Trocknen ber 105° bet 131° Cinkorr.) schmelz 
Der ber vorsiehtigem Schmelzen bleibende Ruckstand gibt 
Binretreaktion: die wiisserige Losang der Krystalle) gibt 
Bromlauge und mit HNO, ein furbloses Gas: mit Oxalsaure 
konzentrierter HNO. erhalt man die fiir oxalsauren be 
salpetersauren Harnstotf charakteristischen Krvystalle. Die oar 
auf diesem Weee erhaltene Quantitit betrug 1.2 ¢ analy 
reimes Material: die N-Bestimmune emer ber 105° getrockn 
Probe ergab auf reinen Harnstoff stimmende Zahlen: 
0.1562 ¢ geben 63,8 cem N bei 15° 739 mm (HO 
(refundet bO.07 N; Berechnet fiir: CO UNH,), 46,72 
Die Reindarstelluang des Harnstotfs nach dem angegebe: 
Verfahren ist atlerdings ziemlich umstiindlich und zeitraube 
doch gelung es mir nur auf diesem Wege, ein analysenret 
Priiparat zuerhalten: auch nach dem Vertahren von Gottlie! 
der den Harnstoff in Form der Oxalsiiureverbindung aus | 
Ht ich keine vollkommen reine Substanz, erst 1 
mehrmaligem Umkrvstallisieren erhalt man ber der Anal 


anniihernd anf oxalsauren Harnstofft stimmende Zahlen: 


0.1275 ben 0.1081 ¢ CO. und 0.0579 ¢ HO 
(ai i! oy Fiat LA NH, Jy (COOH . berechnet 
( 23 12 en Och 
H 5.06 i.79) 


Kntfernt man die Oxalsiiure durch baCO,, engt das Fill 


ber mederer Temperatur (etwa 55,40°) zur Trockene ein 








fen Riickstand mit absolutem Alkohol aus. so bleibt beim 
insten dieser Losung neben Harnstoffkrvstallen wieder eine 
Ings nur permge Venge des schon oben erwihnten velben 
zuruick. 

lL ber die Natt aieses velben Os habe ich nichts Niiheres 
tteln kOnnen. da die mir zur Verfiigung stehende (Ouantitat 


| ntersuchut FY VANZ aussichtslos erschemnen Heb: are eben 


ihnte Beobachtung, dah auch aus anscheinend vollkommen 
her oxalsauren Harnstott dieses ()| erhalten wurde. leailjt 

vermuten, dai wir es nicht mit einem ursprtinglichen Be- 
ell des Serums zu tun haben, sondern dal} das OL ein 
vandlunesprodukt des Harnstoffs — und vielleicht identisch 
mit dem «lren von Ovid Moore, fiir das man ja nach 


Untersuchungen von Lippieh?) eine Entstehung aus Harn- 


i 


il 


annehmen mul: fir diese Annahme scheint mir auch die 
tsache zu sprechen, dab dieses ()] sich so auberordentlich 
wer nur vom Harnstoff trennen labt. 

Was die Menge des im Blut enthaltenen Harnstolfs anlangt, 
stellen natiriich die von mir tsoherten 1.2 ¢ nur emen 
chteil der tatsiichlich vorhandenen Quantitiit dar: eine quanti- 

Bestimmung ist auf dem von mir eingeschlugenen Wege 

moelich: es war aber auch eine solehe tum so wenlger not- 
ndig. als schon seit liingerer Zeit recht gut tibereinstimmende 
gaben verschiedener Forscher tuber den Harnstotfgehalt des 
erdeblutes vorliegen. Kaufmann?) gibt den Gehalt des Prerde- 
tes an Harnstoff auf O,0O32—0,052%o: Schondorff?) aut 
095 —0.05059 9 an. Sind diese Zahlen auch mittels indirekter 
thoden erhalten worden, so spricht doch das tibereinstimmende 

tat der nach 2 verschiedenen Methoden erhaltenen Werte 
ihre Richtigkeit. Analysiert haben den aus Blut isolierten 


instoff zum ersten Male Verdeuil und Dollful.4 


Diese Zeitschrift, Bd. XLVII, S. 160 
Archive de Physiol., Bd. XXVI, S. 531. 


Annalen. Bd. LNXIV, S. 214. Eine sel rine 7.usammen 
ing tiber das Vorkommen und den Nachweis von Harnstoff in Blut 
nae SI] } ‘e mri }? lj rs \ My [ LXAIV, > MY, 








Die alkoholunlostichen Antetle der Hei NO y-Fillung “aT 
Ss Ost man in Wasser: organisches Material ist) in 


ringer Menge noch vorhanden: ob auch organisch gebunds 


, LL 4 f Lal ; ' , wlan 
£2osUng sich Hndet, habe ih wegen der groben Mi 


bay NO.),, die in der Losung enthalten war. nicht entsche 


Die Losung gibt nur mit Hg NO,), eine Fiillung: 
ubrigenu Fillungsmittel — hallumwismutjodid, Nesslers heage 
Jodjodkalium, H,Ptel.. HeCl,, Blemacetat. Pikrinsiiure vel 
keine Niederschlige. Ich arbeitete die LOsung daher in folgen 
Weise aut 

Die heibe. vollkommen neutrale Losung versetzt man 
sichtig mit heiber CusO -Losung, bis eben kein Niederscl 
mehr entsteht. Man dibt abkiihlen, entfernt das BasQ, 1 
kocht das Filtrat mit ftrisch gefalltem Cu;QH),. wobei jedo 
nur ganz geringe Mengen aufgenommen werden. Das Fil! 
vor GucOHy, ist. wenn man vorsichtig gearbeitet hat. frei \ 
Ba und H,SO0,: diese Losung engt man auf dem Wasser! 
Cll) da auch ber lingerem Stehen ctwas Festes du Kt an 
zu erhalten war, versuchte ich mit Hilte verschiedener L6sung 
mittel eine Zerlegung des Gemenges zu erreichen: die ve 
schiedenen Fraktionen die man mittels Alkohol!) erhiilt. sp 
gum groberen Teil anorganiseh: nur 3) Fraktionen entha 
organische Substanz und gerade diese Fraktionen sind so ki 
dal} selbst die Untersuchung aller 5S zusammen aussichts! 

Die Mutterlauge des Merkurinitratniederschla 
befreit man durch HS vom Hg, entfernt aus dem Filtrat v 
Hes den HoS durch emen Luttstrom, neutralisiert die Losi 
mit Ba‘Ohb, und enet sehheblich ber ea. 50° ein. Beginnt 
der Obertliche der Fltissigkeit eine Krvstallhaut sieh zu bilde 
so Vit man erkalten, entfernt die ausfallenden Krvstalle 
rum «Filtrat Alkohol, bis ein weiterer Zusatz keine Fiil 


mehr hervorruft: die Fiillung ist rein anorganisch (Bai NO, 


die Mutterlauge engt man aut dem Wasserbad bis zum Su 
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krittigt doch nach kurzem Koechen mit verdiinnter 
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a vesuttiget @] 

elt: die alka e Losung siittlat man bei O° nochmals 

). entfer | vumearbonat rasch und lit das klare 
fiir elmig m kis stehen 

Nach dieser Siegtried angegebenen Verfahren 

nunter weiterer Einhaltung der vonSiegft mngevebenen 
ngen Loe msulze der aus eventue vorhandenen 


ngen > 
h erhielt a lings auf Zusatz von kaltem Alkohol zu 
t UO, gesa Losung Niederschiligt ranz gerimger 
qle ate F msaize organischer Siuren darstellten. 
man jedor Niederschliige mit Wasss entfernt das 
damp Filtrat zur Trockene ein und zieht den 
nd mit <All ius. so geht in den Alkoho! nur eine 
vnimale Met r N-haltigen Substanz (tl insiture 
untitiit war Jed so vering. dah, nachdem die N-Leaktion 
lem ganZ Peal angestellt vorden wa der Rest 
einmal mehr einer Schmelzpunktbestimmung  aus- 


eC ver alKoO InlOshehe Ruekstand ist N-fret 

Das Fiitrat der «Carbaminoverbindungen» engt man bis 

irup ein und entzieht diesem mittels Alkohe is organische 

il: um diese Losung von anorganischen Bestandteren 

h zu befreies mpfiehlt es =ich, diese alkoholische | sung 
diesen wieder mit 
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nichts mehr zu erhalten: organisches Maternal war nur n 


re 


ganz weng vorhanden: N in organischer Bindung fehlte vy 
stindiy, 

Auf Grand der bis jetzt beschriebenen Versuche sind 
dem durch PWs > nieht fallbaren Teil des Alkoholauszugs 1 
Sicherheit nur Harnstoff und Cholin nachgewlesen. ls schein 
wedoch einzelne Tatsachen, so vor allem das neben Harnst 
sich findende OL!) fiir das Vorhandensein noch anderer N-haltig: 
Verbindungen zu sprechen; ich suchte daher auf emem ety 
anderen Wege das Resultat der ersten Untersuchung sieli 
zu stellen und vor allem auf etwaige andere N-haltige Bestand 
telle zu fahnden 

Zu diesem Zwecke engte ich das Filtrat der PWS-Fiillun: 
nachdem tberschtissige PWS, H,SO, und schlieblich auch ds 
Baryvt entfernt waren, auf dem Wasserbad bet niederer Tem 
ratur bis zum Sirup cin, diesen Sirup versetzte ich mit vy 
absolutem Alkohol, filtrierte das in Alkohol Unl6sliche ab wu 
kochte diesen ungelOsten Teil nochmals mit absolutem Alkol 
aus. Der alkoholunt6sliche Teil besteht aus anorganischem ui! 
N-freiem organischen Material, wobei das letztere gegeniib: 
dem ersten jedoch sehr zurticktritt. 

Die alkoholiseche Lo6sung wird bei niederer Temperatin 
eingeengt, bis auf der Oberfliiche der Flussigkeit eine Krysta! 
haut sich bildet: ich suechte dann aus dieser Losung mitte 
Oxalsiiure den Harnstoff auszufallen, doch mufte ich mich ba 
iiberzeugen, dab eme auch nur annihernd quantitative Fiillun: 
auch in alkoholischer L6sung nicht moéglich ist. Aus dem F 
trat der Oxalsiiurefallung entfernte ich die Oxalsiure mitt 
Kalkwasser. Kin Teil des tibersehiissigen Ca OH), laBt sich at 
dem Filtrat von Calciumoxalat mittels CO, entfernen. Versuch 
aus dem Filtrat vom CaCO, durch Ausschiitteln mit Essigest 
den in der Losung noch vorhandenen Rest des Harnstoffs 
en fehl. 

Ich engte daher die L6sung auf dem Wasserbad bet 55 


entfernen, sechlu 


iT 


moglichst weit ein, brachte den Syrup ins Vakuum tiber H,SO 
ler grote Teil der Feuchtigkeit entfernt war, und troc! 


' Sofern in es als primirer Natur betrachten wi 





ur Kenntn rganischen Bestandteile d Serums Si 


die \lasse Jor f ich hey 65 8 ol Trotzdem vorauszusehen 
lafs der Harn f durch diese letztere Oneration zerstort 
n wtirde, uw nicht ausgesehlossen wat lal auch 


iell noch vorhandene andere Verbindungen dasselbe Sehick- 
eiden wiirden, sali ich in diesem Verfahren die letzte 
chkeit. den Harnstolff zu entfernen. Denn die Fiillune mit 
VOn),. die grobe Mengen der bet weiterem Aufarbeiten sehr 
et) Salpetersiur LT) die Losung brachte, wollte ich eben 
fiesem Grunde umgehen und ber der Zersetzung des Harn- 
durch salpetrige Siure, das einzige Verfahren, das auber- 
noch zur Entfernung des Harnstoffs hatte inp Betracht 
amen konnen. war mit der Gewibheit der Zersetzune auch 
lerer Substanzen zu rechnen. 
Die ber SO° getrocknete Masse wurde wiederholt) mit ab- 
Clr} Alkoho ausgvekocht: die Lostung hinterlabt beim Ver- 
en einen gelben ziihen Sirup, aus welchem nach etwa 
tivgigem Stehen kleine Krvstalle zum Vorscehein kommen. 
Krystalle) lassen sich verhiiltnismabig leicht abtrennen, 
nn man den Riickstand mit wenig Alkohol vorsichtig an- 
Kinmal isoliert. sind sie in Alkohol recht schwer losheh, 
rend vor der tsolierung die fremden Beimengungen die 


chkeit auferordentlicn erhohen: in| Wasser sind sie ziem 


eicht. in Athe) TA nich! loslich : nach dem Cinkrystalli- 


ren oaus Wasser und Trocknen tiber H,SO, im) Vakuum 
MeiZen sie ziem ich schart bel 9Y”. Erhitzt man eme kleme 
be fir sich, so wird NH,?') abgespalten: als) Rickstand 


terbleibt reines Calciumoxvd., 


: ~ : ‘ . P F won . , { ] 
Die vakuumtrockene Substanz gab ber der Analyse. fol- 
le Zahlen: 
O.0879) en O.O8¢s ¢ CO, und 0.047; Ho) 
OG * 7 com N ber 199 und 73t 
MOS 9 0.0352 { i() 








ine von der Zusammensetzung C..H,.N.O 


Diese Forme! kann emer einheithehen Verbindung 
unter der Annahme, da sre Arvystaliwasser enthalt, zukomimy 
Fir die Annahme, dai eine Verbindung mit hohem Krvst 
wassergehalt vorlegt, spricht die Beobachtung, dab die Su 
stanz ber vorsichtigem Erhitzen— erst schmilzt und dar 
wieder fest wird, um sich ber weiterem Erhitzen ohne noc 
maliges Schmelzen vollstiindig zu zersetzen. Da im Vakuu 
ber HoSO, das Wasser nicht entfernt werden konnte, 
elbst sehr vorsichtiges Erhitzen bis) zum Schmelzpunkt, w 
schon erwithnet. auch ere NH.-Abspaltung ZU Koloe he 
mubte eine gesonderte Wasserbestimmung unterbleiben.  \\ 
die oben aufgestelilte Formel zu zeriegen ist. ist natirlieh 
eewih: am wahrsehetlichsten diinkt mir folgende Formulierun 

C,;H,,N,0,Ca, - 12 H,0. 
Die Mutterlauge der eben besehriebenen Ca-Verbtndin 


esata a) - N-halt; ) 
enthalt niu nig organisches Material mehr; N-haltige Di 
t ite le fo} ¢T) vollstanadtiy. 


Die Anfarbeitune des in Alkohol unl6slichen Riickstand 
leche S. oS eeschah in folgender Wetse: 
leh l6ste den Riiekstand in’ Wasser, entfernte mitt 
Ae) die Salzsiiure. siinmerte das Filtrat vom AgCl mit 
diinnter TSO, an, fillte durch HS das Ag und entfert 
chlieflich in bekannter Weise die H,SO,. Das Filtrat vor 
BaCO. cibt mit kemem der gebriiuchtichen Fiillungsmittel eine 


Niederschlag: ich engte daher die Losung vorsichtig bis zur 
up ein und fief diesen unter Umriihren in Alkohol einthiebe 
ler Niedersehlag wird nach dem Auswaschen mit Alkohol 

wenig Wasser gelést, durch vorsiehtigen Zusatz von H,s' 
entfernte jieh geringe Mengen Ba und suchte aus der eing 
engten LoOsung das geringe Quantum N-haltiger Substanz, di 
a 


leh) hatte nmachwersen lassen, Zu isolieren jedoch ohn 


Erfolo: die Menge war zu gering: nur soviel konnte ich fest 
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sche Losunge wird emeeenet. als Rtickstand 


eine anting mn feste. welbe \lasse, (1e edoch an der 
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In einer Form. aus der er durch bromlauge 


\ 
mentarel Form al respalten wird : NH -Salze und tHarn- 
assen sich nicht nachwelsen, Die Losin 1) Wiaisser) 
ler berm hk hen or hlingsche Lostine ebenso auch 
“ Iberoxyd diese Beobachtune lreh mich die Gegenwart 
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my te n mit verdiinnte) H SO, wird eme ge- 
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rebprannen (| huminartigen Substanz abgeschieden, 


jiher untersucht werden konnte Aus dem 


Abseheidunge erhidt man nach Entfernune der 
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) f Zusatz von Alkohol eine anorganische 


trat dieser Fiillung ist die N-haltige Substanz 


, ! ee ry ! 
ung es mir nicht, etwas brauchbares 


direkt nichts Festes sich abschred. und auch 


sebriuchhchen | ungsmitltel Niederscehlige nicht gaben. 
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Extraktion mit Ather und mit Alkohol ist der 


rey ry : ° ) 1 . 1 

erofte Tei der organischen Bestandteile des einge 
Serums enttert 

Oe » } | | rr) rate. | | ‘ 

IO gg des | rockenen hickstandes hinterlussen beim 


n liber dem Geblise 1.7899 g¢ Asche: somit sind in dem 
trolither) und durch Alkohol erschopften Riiek- 
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(yi) Kucen Letsche. 


benen Weise aufgearbeitet: denn die hierber erhaltenen it 
<ultute ermutigten nicht zu weiteren Versuchen in dieser hichtu 

Das zu extrahierende Material (aus 48 1 Serum) wu 
solange mil Wasser von /immertemperatur unter wiederholt 
Ernenern des Wassers geschiittelt. bis mehts mehr in L6su 
sing: die in kaltem Wasser unl6shehen Teile wurden du 


Auskoehen von den letzten Anteilen wasserl6slicher Substanz 


Beim Ansiiuern dieser Ausziige (mit verdtnnter H,S0) 
schied sich in braunen Flocken eine Substanz ab. welche 
Binret-. Nanthoprotemsiaure-, Millonsche- und Schwefelb 
reaktion gab und dadurch als Kiweibkorper sich Charakterisie 
Aus dem Filtrat dieses EiweibstoffSs wurden, nachdem zuy 
in einem aliquoten Teil der Gesamt-N bestimmt worden \ 
sieche Tabelle Vo. in’ der gleichen Weise wie beim Alkoh 
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auszug durch PWS die basischen Bestandteile ausgefillt. 


Tabelle V. 








Zur (y han ien 1) 
(,esa { 2 Cl Litt k er if 
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Volumen verwendet | \ g 
ecm ecm ii 

l. 7 serut a bet) my) J.2 In 420 cem 
O14 ¢g 

I) SOU) av) 2 Od In SoO0cem 

W.O49 ¢ 

25.5 | Serum a SSt) oH) 8.72 In So0 cen 
0.347 g 

()4() my) 5.24 In 930 ecem 
O.156 2 

y |] Serur a do HU O47 in #485 ecm 
O.146 ¢ 

a3B0) >) ¢.42 in. a30 cem 
(073 g 

t ‘ sern i SOW) YU 7.0) in 2&0 cem 
0.153 o 

»” , in 340 cem 

ygll yi) p.(0) itl «Df li 
0.073 g 
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| Filtrat der AgNO,-I 


hwach saure 
mich tiberzeugt hatte. dab in ein 
BavOH), sofort ein graubrauner Ni 
festem) Baryumhydroxyd im Ubers 
behandlung des hierbei entstehenden 


‘h den Angaben Voor) kKossel 
sich meht auch nur J 
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Histidin leben 


H.SO, von Baryt befreit, in neutra 
h dem Abkiihlen auf emen Gehalt 
dq mit PWS versetzt. Aus der Fé 


bekannten Verarbeitungsweise minimale Mengen on 
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Die Fiillu tets verhaltnismiifsig 
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‘stimmter Verbindungen 


Wenn bid auch a1e lsolerung I) 


dieser PWS- Haupt-ofaillung nicht gelangt, so kann man do 

aus den angesteliten Versuchen den sicheren Schlub ziely 

dal) Nanthinbasen, ferner Arginin, Histidin und Lysin fell 
Auch die Aufarbeitung des 


hiltrates vom Phosphorwolframsiurentederschlag 


velang nicht in der gewtinschten Weise. Die Entfernung 
Uberschtissigen Fallungsmittel geschah hier genau in der gleich 
Weise wie bet dem PWs-Niederschlag. Vor diesen Operator 
fanden sich im Filtrat vom PWS-Niederschlag O31 ¢ N (siel 
Pabelle Vo Summe bf D). Nach Entfernung der PWs 


} 


der HySO, und des barytiiberschusses war das Gesamtyvolum 


Hiervon wurden 10 cem nach Kyeidahtl verascht. 

Diese 10 com lieferten 5,15 com "10-NH,: somit sind 
200 com enthalten O.144 ¢ N; im Niederschlag von basO, uw 
hosphorwolframat finden sich demnach O,187 ¢ \ 
dO% ) des durch PWS nicht fallbaren Stiekstoffs.') Seh 
beim t. und 2. Auskochen des Barytniederschlags mit Wass 
waren mur kaum noch Spuren von N, wovon ich mich dtu 
Veraschen eimes aliquoten Teils des Waschwassers tberzeug 
It) Losing CTeganvel: ber welterem Auskochen Wal Uberhaupt 
kein No omehr tm Wascehwasser nachzuwetsen. 

Die Menge des Barvimiederschlags war ziemlich klen 
deun es waren zur Fiillane nur rund 25 ccm einer 53°/o1g 
PWS cin 5° oiger H,SO,) verwendet worden: damit wire ci 
Kinwand, dab eben doch nicht eenugend ausgewaschen WOPUE 
se}, der nach den Angaben von E. Fiseher,?) dafis «das Aus 
waschen der (PWS)-Niederschlige bet groberen Operationc 
nicht so leicht sei « cht unberechtiet erscheimmen konnte, \W i 


Ks war bein Ausfillen der tberschiissigen Siiuren mit Ba 0} 
wiede It geprift worden. ob nicht vielleicht aikalisch reagiere! 


Diimpt entweichen: das gleiche geschah auch beim Auskochen (61 


Nredersehli n beiden allen edoch mit nevativem Resultat 





Auch Kossel und Kutscher?!) haben die beobachtung 
‘ht, dali unter Umstinden ein Teil des N in dem BasQ.- 
rechlag in einer durch kochendes Wasser nicht extrahier- 
Form sich tindet. Welcher Art dieser «Tlumin--N, wie 
el und Kutsceher diesen Teil bezerchnen, ist, ob er viel- 
It) beziehune ZU pringen Ist mit den Stoifen, die Schmiede- 

als «Melanoidinsiituren» bezeichnet, lassen diese Au 


“unentschieden. 


Dei die Kents auch dieser Stotte Von Wichtiokeit ist, 


lsolierung aus dem basO,- und Barvumphosphorwolframat- 


nge VOl ailem thr r veringen Mi nge wegen mil Ziemlichen 


lerigkeiten verknuptt war, habe ich die weitere Prifung 


if 


Frage zuniichst unterlassen, vor allem auch well ieh 
iderem Wege leichter zum Ziel zu kommen holite. Hervor- 
nh Na’Y aber \\ rden. dal} diese Beobacht hye die V er- 


ing von PWS. besonders bei Untersuchunven. wober es 


ie fsolierung sémtlicher N-haltiger Bestandteile ankomunt, 


veraten erscheimen labt. 

Die aus dem Filtrat vom P\VS-Niederschlag resultierende 
r die nach Abzue der ftir die Analvse verbrauchten 
tit noch O.1368 @ N enthielt. wurde nach dem Vertabren 


‘ischer und Bergell?) mit B-Naphtalinsulfoehlorid ge- 


t. leh fand. ¢ edoch zweekmabiger. statlh nur zwet 


ile CGhlorid deren drei zu verwenden und nach der Kon- 


tion die saure LOsune wiederholt (bis zu tO mal) mit 


auszuschiitteln. | 


Diese Zeitschrift, Bd. XXXL S. 165, 
2, Arch. f. experim. Path. u. Pharm., Bd. XXXIX, S. 65f 


Von emer Losu ie in BOO cem je 1.5 ¢ Glykokoll, Alanin 
Tvrosin, As} toinsdure und Glutaminsiéiure ! werden 
OW fOD4 of N mii viel KOT versetzt, daly La ! Dpapler eben 
ich geblaut wird Hierauf werden noeh o et KOH zu- 
erner 5.0 -Na tlinsulfochlorid ino Atherlosu und dit 
reschiittelt in Intervallen von 1'/e Stunden fugte ich noch 
11.1 com 14-1 su. hob den Ather ab, fiigte der alkalischen 


der verbrauchten Kalilauge iiquivalente Menge H SO, zu, leh 








Nach der hKondensation mit 8-Naphtalinsulfochlorid 


trig das Volumen der Flissigkeit noch 500 ccm (entsprec! 
190 cem vor der Kondensation). 

21) com dieser Losunge geben 6.13 cem 2 io- NH, - 
<ind in BOO com enthalten 0.129% ¢@ N: diese 300 cem 
sprechen 190 cem der urspriinglichen Losung, die enth 
OP5o8 ¢ N: die Differenz OO074 aN ist wenlgstens 
Ped wohl auf Rechnung unvermeidlicher Verluste bei der k 
lensation und bei dem dann folgenden Ausschiitteln mit A 
zu setzen, denn die Anteile, in welchen die N-haltigen Kon 
sutionsprodukte zu suchen waren, erwiesen sich bis aut ¢ 


minimalen Rest. der nicht weiter untersucht werden kom 


In der sauren Losung?) geben nur Tannin und Kal 
wismutjodid noch greitbare Fallungen, wegen der Schwi 
keiten. welehe die Entfernung emes Tannintiberschusses 
der Losung mit sich gebracht hiitte. vermied ich die Any 
dung dieses Fiillungsmittels und gril? darum zum Whaliumwis! 
jodid: der durch dieses Reagens eefallte Niederschlag is! 
cut wie vollstiindig N-frer. Vor der Fallung fanden sich 
Abzug der fiir die Analyse verbrauchten Quantitiit in’ der 
sung OAZO9 @ N: nach der Fillung waren noch 0,117 
vorhanden, 


Kine Trennung von organischem und anorganischem 


kaltem Wasser nach Im Filtrat und Waschwasset 


Gefunden: +49 cem ™10-NH, 0.0629 g N. 
Also sind nur 40.6% o des Gesamt-N in Reaktion§ getret 
anderen Proben vertuhr ich genau gleich, fligte jedoch statt 
id 39.2 3 Mo in Atherlosung zu und schittelte nai 
condensation die saure Losung LOmal mit Ather aus 
fanden sich in der sauren wiisserigen Loésung 
im f. Fall noch 12.81 eem 4) -NH, O.O0172 ¢ N 
2 [251 O.OL75 > 
- nd in Reaktion getreten 83.6 bezw. 82.4 des G 
Die | n | KeIN iuretreaktion, also fehlen Albw 








Lenntin Lt rraniscnen Bbestandteile lf Serums 


war also mit den gewohnlichen Ehlfsmitteln nicht zu er- 
en, und so gab ich denn, da die Losuny sehr grobe Mengen 


ganischer Salze enthielt, weitere Versuche aut, 


D. Salzsaureauszug. 

Da sich die grobe Menge anorganischen Materials ber der 

rung der fiir mich in Betracht kommenden organischen 
stanzen als sehr storend erwiesen hatte, suchte ich die 
rganischen Bestandteile erst zu entfernen, Zu diesem Zwecke 
ttelte ieéh anfiinglich die mit Ather und Alkohol erschoptten 

<tainde solange rit konzentrierter Hel. bis diese nichts 
aufnahm.!) Der Ruckstand ist web und besteht ans 
he vollstiindig reinem NaCl. Vergleicht man die Ergeb- 
der Ausschiittelung mit konzentrierter HCL] einerseits und 
reinem Wasser underseits, so scheint zundchst alles zu- 
ten des ersteren Verfahrens zu sprechen. 

Die mit Ather und Alkohol erschépften Riickstiinde von 
Serumportionen werden zerrieben und gut) gemischt; von 
er Mischung werden genau dg mit Wasser und 5 ¢ mit 
zentrierter HCl geschitittelt, bis die) Losungsmittel michts 
hy aufnehmen: in den Lo6sungen wird der Gesamt-N-Gehalt 

Kyeldahl ermittelt, die Riickstiinde (in HJO bezw. HCl 
stiches) werden getrocknet und gewogen. 

1.6595 g Substar eben 9.40 cem "19 NII, OOLSIS ¢ N, somit 

ten 5 ¢g Substanz 0.0402 ¢ N. 

Die Tabelle VI gibt die bei den beiden Analysen erhal- 
i Zahlen wieder. 


Tabelle VI. 





HCl-Auszug HL O-Auszug 





Nile « — oe 26.55 20) 42 
() 0376 () OYSH 
des Gesamt-N ... . 93 71 
des Ruckstand n t, 4 
2 ‘ 
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Pehne als mit remem Wasser. Aber hg 


and ist emer der Griinde. die mich bewo 


fahren abzusehen: es zerete sich niimlich. 


N bedingt war dadurch, dab eiweibartige S 
n Ausschtitteln mit Wasser nieht gelost wur 
von konzentrierter HEL allmihlich im L6: 
hegte ich die Beftirchtung. es k6nnte ein 
eipkorper beim Stehen mit der konzentrie 


werden. Mit dieser Moehehkeit mubte 


wenn auch zugegeben ist. dab die Wahrsely 
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llyvdrolvse nur gering war. sobald dattir ces 
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Den in kaltem Wasser untostichen Tei 


te ieh aus. bis auch heres Wasser niehts mi 


wWitsserive Auszug hat eine dunkelbraune Fark: 
Ai Lackmus neutral: NIT-Salze lassen sich 
us nicht nachwetsen; Stoffe. die mit Brom: 
do onur in ganz vgeringer Menge vorhan 


rdiinoter HEL fallt aus der LOsung ein bra 


<ehlag. der wie der erste als Erweibniederse! 


leren tieb. auch dieser Niederschlag wird di 


wasserloslichen Stoffen betrert.  Filtrat 


werden bei niederer Temperatur (30 
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ret-, Nanthoproteinsaiure-, Millonsehe und Sch 
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Chen) 


Sattigung in Anspruch nahm, mest 


sinal stleg die Temperatur als der 
und das Ruhren unterbrochen wurde 


Augenblick auf 18° um aber dann 


Si if rt 


zu sinken. Der Niederschlag?) wird ab- 
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Viederschlag ist bet Einhaltung de 


1?) 
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enthaltend 1.15 @N) sofort 
Die Hauptmenge 


(1100 eem 


isch hergestellten Cu,O *) entfernt und 


BE it 
(il, und Cu,O mit luftfreiem kochend 
das Wasser yvollkommen 


Nn von Salzsauregaus mn die wusserige 


oly a 
ns so gut wie vollkommen fret von or- 
Arbeitet man jedoch nach dem weiter 


tefen divekten Verfahren. so finden sich 


Verin 


1] 
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) Bestandteitlen (zur Hatptsache aus 
Mengen organische Substanz. 

n Stoffe Ghre Menge betragt metst) nur 
Item Wasser zum @roften Teil 


nm organischen Substanzen 


Vr 
ferer Mengen Cu,O erwi Sit ndes 
2900 ¢ Glukose werde) mn ye vol} ecm 
Losungen zusammen et dit 

mit verdinnter Na 1) 1.04) 

(Ol), sich eben l6sen. Ma dann du 
lkolben in Wasser von 69—-70 lie Tem- 
ieflich bis #29). Nach ¢ 24% Stunden 

hat sich der Niederschlag abgesetzt. Man 
bringt den Niedersehl lie Nutsche 

In ganz kurzer Zeit lasser auf diesem 








( ! 
sie) Kugen Letsche, 


und lassen sich somit sehr leicht vom NaCl trennen. Die Hau 
menge besteht nach Aussehen, Loslichkeit und Reaktion 
schlieben aus erwelbartigen Stolffen. 

Nach den Angaben von Mittelbach?) liBt sich im H; 
verschiedener Siiugetiere (Pferd, Rind) Harnsiiure nachwet 
und es war deshalb das Vorkommen dieser Verbindung 
Blut dieser Tiere wohl denkbar. Da Harnsiéure ino konz 
trierter HEL yvollkommen unloslich ist, so mute sie in unser 
alle. wenn sie meht eben nur in Spuren vorhanden war wu 
nicht viellercht ber dem Vorhandensein§ groberer Quantitiite: 
die beivemengten organischen Stoffe ihre Loslichkeit aul 
ordentlich erhohten,?) neben dem NaCl sich vorfinden. Unt: 
sucht wurde ein geringe Mengen (1,2°/o) organisecher S| 
enthaltender Niedersehlag, der aus 50] Serum stammte: 
Volumen des HCl-Auszugs betrug 660 ¢em — war also 
héiltnismiabie klein. Der Riiekstand (NaCl —- organischem \ 
terial) wird mit etwa emem Liter kaltem Wasser geschiitt: 
die LOsung filtriert und das im Wasser Unloshiche auf Ton 
trocknet: die Losung bleibt auf Zusatz von Magnesia-Sil 
mischung (nach Salkowski-Ludwig) auch bei langerem Steli 
vollkommen klar; derin Wasser unldsliche Teil gab die Mure) 
reaktion nicht: Harnsiiure ist also in diesem Teil sicher n 
enthalten 

Il. Kupferchlortirniederschlag. 

Das Gemenge von CuyCl, und CuO enthiilt, glerchgiil! 
ob es aus einem nach dem direkten oder nach dem indirek! 
Verfahren hergesteliten Auszug stammt, stets einen groben | 
des N in emer Form, die auch in heibem Wasser nicht od 
edentalls nur sehr schwer loslich ist. Die nebenstehende ki 
Tabelle VIE gibt) die bet 2 Autfarbeitungen erhaltenen Zal 


Im ersten Falle finden sich somit 55.8%. im zw 


1.2 des anfanglich in der LOsung vorhandenen N im Nied 
Diese Zeitschrift, Bd. NU, S. 463. 
Hearnsiiur st sich nach His und Paul (Diese Zeits 
na Xa OB n reinem Wasser wie 1: 59500: nach Tavlo1 


La | im Serum wie |: LOOO (Journal of Biol. Chem ia. 1... 











Tabelle VEIT. 


e zur Kenntnis der organischen Bestandteile des Serums v9 
if. aus welchem auch bei sorefiltigem Auswasechen = nur 
ge Mengen N-haltiger Substanzen sich abtrennen. lassen: 


ler zweiten auf Tabelle VII verzeichneten Aufarbeitung 











Menge Zur Gefunden Ge Serum 
des Analyse 
: : ecm Lil N Menve 
Auszugs verwendet 
eem cem nio-NHg g 
K te Ve lanl 
ler Fallung . HOO 30 34.36 O915 
2:) 
L000 St) S70 405 4; 
eS Ver Loren 
1 Ke eidluy HbH0 1) 16.90 O.7DS 
30) 
DV 25 12.00 O370! 
len nach 1Omaligem Auswaschen des Niederschlags mit je 


Mi cem koehend heibem Wasser die letzten 500 cem bel saurer 
ktlon elngeengl und in dieser Losung der N bestimmt. 
kis finden sich 2.40 cem ®/10 NH, O.00336 ¢ N, deh. 


mal der Teil des im Niederschlag sich findenden Stiek- 


nicht 


100. 


Die Aufarbeitung des Cu,Cl,-Niederschlags zur [solerung 
\-haltigen Bestandteile geschah darum in folzender Weise. 
In die Aufschwemmung des Cu,Cl, in Wasser leitet man 
kriiftigem Riihren einen Sauerstoffstrom und setzt von Zeit 


Zeit Niedersehlag 


iif einen kleinen Ruickstand in Losung; dieser Ruickstand 


verdiinnte HCl zu: allmiihlich geht der 


iurer Natur: er lost sich in verdiinnter Natronlauge sprelend 
diese Losung gibt eine allerdings schwache rotviolette 
efreaktion: es liegt aiso wohl eine pepton- oder albumose- 
Substanz 
Die be 


bis zur Trockene 5 Krvstallfraktionen: 


VOr, 


saulzsaure Cu-Salzlosung gibt allmiéhlichem = [in- 


die erste wurde. 


oberen Zahlen 


LWW) bezw. 590 cem, wihret 


6H) cem pberechnet sind 








da sie offenbar reines CuCl, war, nicht weiter untersucht: 
Fraktion 2 und 3 wurde, ohne dal eine weitere Remigune 
Fraktionen vorgenommen worden war. das Verhiiltnis 
Cu: | bestimmt. ks ergab sich 


Fraktion 2 das Verhiiltnis 1: 1.996 


s 2 > [| - 9 (960 





Somit- waren auch diese Fraktionen remes CuCl, : 
Fraktionen 4 und 5 wurden mit Alkohol ausgekocht: dal 
bleibt eine geringe Quantitiit eines organischen N-freien Ric! 
tandes: die Losungen werden mit viel Wasser versetzt 


die hierber ausfallenden Niederschiiige abfiltriert. (Aufarbeitu 


Nach Entfernune dieser Bestandteile wurde aueh in dies: 


beiden Fraktionen das Verhiiltnis von Ci: Cl bestimmt. 
me Fraktion + wurde (T ( funden [ : 2.008 
a + ae 


a1 
| 





Kraktion 4 war demnach remes CuCl,, withrend in Frakt 
Dsich noch fremde Beimengungen funden. Man entfernt aus 
Losung das Cu durch HoS und engt das Filtrat erst aut 

Wiasserbad und dann im Vakuum tiber H,SO, und festem Atz ; 
bis zur Trockene ein: der Riickstand wird mit viel kalt: 
Alkohol ausgezogen; der weitaus gréfte Teil geht im Losi 
da ti Alkohol | nloshche besteht ous mindestens = Substanz 
von denen die eme, in Wasser sehr leicht lostiehe, anorgalil: 


ist: beide Teile konnten nicht niiher untersucht werden. 





Die alkoholische Losung wird verdunstet, der Riickst: 
in wenig Wasser gelOst und diese L6sung mit frisch gefiillt: 
sorgfillig ausgewaschenen Cu OH), geschiittelt, bis nichts mi 


; 


aufgenommen wird. Daber scheidet sich ein geringes (Muanti 


organischer Substanz von brauner Farbe. mit  Eiweibre: 


Die griine Cu-Salzlosung wird zur Trockene gebracht 
der trockene Riiekstand mit Alkohol ausgekocht. bis dieser nic! 
mehr aufiutmmt: die Losung enthiilt, wie eine Priifung du 
Verdunsten eines kleinen Teils der LOsung ergab, nur CuCl, 


he Rueckstand besteht aus einem organise 


'} } 7 yo. 
im Alkohol unlosti 
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n Kupferchiortirniede: 


‘at yom Cu Clo-Niederschiag wird samt den Wasch- 


serbad unter vermindertem Druck eim- 
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Saizvemenge! 


ein graugrines Cu-sa 


sich 
lerschlige sind in Wasser und organischen 
Ather. Aceton. 

ziemlic 


sich 


Benz | vollkommen 


Lh Jereht in NIT, und in 


i} i 
in sechwemmt in HO auf. entfernt das Cu 


<1 


das Filtrat vom CGuS erst nuf dem Wasser- 


in erhidlt 


gewoOhnlicher Temperatur im Vakuum 


so einen auch ber laingerem Stehen 


i 


braungelben Sirup. aus dem wer 


nae tu-a Ly) Va ‘ 
praune Sus in { Vatu Liten 
niau Lu nt | ili 
al al j l nen 
n aus und tr t ! \ ibe HoS@) 
Lf Zahlen 
OO0D77 CO, und 0.0225 Ho) 
6 com N ber 142 und 742.5 
0.1226 g PbSO, 
inden: ( L117 
I Lie 
N 1S] 
PI 62.10 
von Zusammensetzun 
') oder C,,H,.N,0,,P HO 
MB 7 
H 1.69 
N [x2 
Ph, 02 5, 
beiden Cu-s r seit 





12 Eugen Letsche, 


Losungsmittel noch durch die gebriuchlichen Fiillungsmittel! ety 
Greifbares zu erhalten ist. Dagegen ist ber Anwendung 
(u-Acetat eine Zerlegung des vorliegenden Gemenges mog]i: 
Man fiigt dauher der L6sung des Sirups in wenig Wasser ein 
Kubikzentimeter einer kalt gesittigten mit etwas Essigséure y: 
setzten Cu-AcetatiOsung zu: hierdurch erreicht man die Au 
einer geringen Menge eines graubraunen N-haltige: 





scheidune 
Niederschlags, in welchem sich auBberdem noch 8S, P und Fe nae 
weisen lassen: ob der Niederschlag eimbheitlich ist oder nic! 
habe ich meht entscheiden kOnnen, da im ganzen nur 0,55 
erhalten wurden. 

Die vakuumtrockene Substanz gab bei der Analyse folge: 


Zahilen: 


O1016 g geben O0bs85 g CO,: O,0251 g H,O; 0,0606 g Riickstand 
P3509 » 1.95 cem N bet 16.5 und 721 mm 
Gefunden: © = 13,02 %i0 
H 2,46 °%o 
N 1.63%), 
Asche = 99,64°/o 


Die Bestimmung der tibrigen Bestandteile muBbte, dan 
fiir diesen Zweck nur noch 0,09 ¢ zur Verfiigung gewesen wiire! 
unterblerben. 


lm Filtrat der eben beschriebenen Substanz entsteht 


Zusatz von wenig NaOH die Losung muff nach Zugabe de: 
NaQH noch stark sauer reagieren ein griiner Niedersechlag. 


den ich durch wiederholtes Losen in NH, und Ausfiillen durch 
HCl zu reinigen suchte. Die Cu-Verbindung ist in reinem Wasse) 


i 





Ve)? 


vollkommen unloslich, lost sich dagegen ziemlich leicht in \ 
diinnten Situren und auffallenderweise — auch in Nall, 
ohne dab eine Abscheidung von CuOH), eintritt. Die Losu 
in NaOH veriindert sich auch beim Kochen nicht. 

Der ber 105° getrocknete Niederschlag gibt folgend 
Anulvsenzahien: 

lL O.1408 ¢ geben 0.0504 g CO, und 0.0275 g H,O 

I. O.OB5S8 » OO1S9 » Cud 

HT. O1W7500 » 3.15 cem ™10-NH,: O.0441 g Mg,P,0O, 


IV. O.L790 > £85) com N bet 18° und 732 mm 
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tH 2.19 — 

N - 2.03 2 Os 
}? r By 

Cu 37,98 °/o 


Die Cu-Verbindung enthielt auBerdem noch Cl: leider aber 





ite das mir zur Verftigung stehende Material zu weiteren 


Ivsen nicht aus und der Versuch, eine Formel ftir die Ver- 


lung — sofern das analysierte Material tiberhaupt emheit- 
ist. woftir sichere WKriterien fehlen mul sehr gewagt 


heinen. Unter der Annahme, dab eme CuCl,-Doppelver- 
line vorhegt, wiirden die Zahlen fir eine Verbindung 
H NPO.Cu. 2CuCl, sprechen: fir eine Verbindung dieser 


mmensetzung verlangt die Theorie, 





Ci Q 65 9 
H > 241 
N 2.81 °/o 
|? 6.2 %/o 
(lu 3R.4° 


Die fiir P und Cu gefundenen Werte weichen allerdings 
den berechneten ziemlich erheblich ab: es konnten aber 
é i fiir die Bestimmung dieser Elemente nur ganz geringe 


{ip 


istaunzmengen zur Verwendung kommen: der fiir P gefundene 
Vert ist sicher zu hoch, da das Mg,P,0., wie eine Priifung 
der Wiigung des Niederschlags ergab, noch etwas MoO, 


thielt, das trotz sorgfiltigen Auswaschens nicht hatte entfernt 


rden konnen. 





Aus dem Filtrat dieser P-haltigen Substanz ist) etwas 
tuchbares nicht mehr zu erhalten: es finden sich in ihm noch 
ringe Mengen organischen Materials, das aber N-frei zu sein 

Int. 


2. Filtrat der Kupferverbindungen (S. 101). 


Das Filtrat der oben beschriebenen Cu-Verbindungen wird 


sirup emgeengt: man tbergiebt diesen Sirup mit Alkohol 
kocht die hierbet allmiihlich kriimelig werdende Masse so 
Alkohol aus. bis dieser nichts mehr aufnimmt. Die ver- 


ten alkoholischen Lo6sungen lift man tiber Nacht stehen 
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und bringt die hierber sich bildende graugriine Ausscheid 
zuoden in Alkohol unlo6shchen Teilen. Diese letzteren 
man dann omit Wasser aus. bis aueh dieses nichts mehr 
enet die luerber erhaltene Losung ein und bringt die Mutt 
lauge der beim allmihlichen Einengen sich ausseheidender ° ! 
Fraktionen anorganischer CueSaize, da sich in ihr nur g; 
reringe Mengen orgaunischer Stotfe mehr fanden und eine 
trenute Verarbeitung deshalb aussichtsios ersehien. zu der alk 
holdschen Losung. Die in Alkohol und in Wasser unl: 
lichen Riiekstinde, deren Menge allerdings ziemlich gering 
losen sich teilweise in NH: das in NHL, Unt6sliche ist a 
ganiseh und besteht aus CusO,. Die ammoniakalische Losu 
versctztman mit bletracetat, bis ein weiterer Zusatz keine sofort 
Fiillung mehr zur Folve hat: die Fiillung, die alle organise 
Bestandtene der ammonttkalischen Losung enthiilt, wird ia 
dem Waschen in Wasser aufgeschwemmt und durch H,s 
setzt, das PbS wird abfiltriert mit essigsiiurehaltigem Wa- 
ausgewuschen: das Filtrat engt man ein: auf Zusatz von bli 
acetal zu dieser schwach essigsauren Losung entsteht eme gerin: 


figige Kiillung, die nicht mehr weiter untersucht werden konnt: 





das Filfrat dieser Fillung gibt naeh Entfernune des Blets i 


St 
Be 


Kinengen geringe Mengen emes ino Alkohol teiweitse l6shiehe: 
Riiekstandes: der in’ Alkohol léslche Teil ist organiseh, ali 
N-frer: er scheidet sich beim Verdunsten des Alkohols in schwa 


briiuntich getirbten Nadeln aus und schmilzt bet 92.93°: 1 
weltere Untersuchung war unmoglich, ebenso mubte auch ein 
niihere Priifung des in Alkohol unléslichen Teiles unterbleibe 


\us der alkoholischen Losung der Kupfersa! 


S. 103) entfernt man durch HS das Cu, waseht das Cus e 
mit Alkohol und dann wiederholt mit heibem Wasser aus ul 
engt schheblich Filtrat und Wasehthiissigkett ein. Die auf diese! 
Weve erhaltene Losung besitzt einen charakteristischen. 
Kleischextrakt erinnernden Geruch: sie gibt Fillungen mit PW> 
und HoNQ,),, mit Bleiessig (neutrales bleiacetat gibt nur e 
schwache Triibung; und mit Nesslers Reagens:!) der 


1) if Z ape ai Nes lers Re wens entstel nde Nied ‘| 


1 1 " . 
brot. nimmt aber sehr rasch eine schmutzige graue kar 
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itz von H,PtCl, beim Stehen allmihhich sich ausscheidende 
Viedersehlag ist ein Gemenge von KPC, uid NIL, rttcl,,? 
ibrigen Fiillungsiittel (Pikrinsiure, Phosphormolybdiinsiiure, 
4 Kaliumwismutiodid, Silbermtrat und Ammonmak. Sublimat und 
wiodkalium) geben keine Miederschlage. Vor der weiteren 
Verarbeitung empfiehlt es sich, die stark eingeengte Losung 
Alkohol einfleben zu lassen und den tierber entstehenden 
viederschlag. der in der Hauptsache anorganisch: ist, aber auch 
ranische, jedoch N-freie Anteile enthalt, abzutrennen, den 
cohol auf dem Wasserbad ber niederer Temperatur zu ver- 
en und den Riickstand wieder ino Wasser autzunchmen. 
Diese LOsung versetzt man mit Blelessig, bis ein wetteres 
watz keine Fillung mehr zur Folge hat. Man labt den Nieder- 
lag absitzen, ciefit die tiberstehende Fliissigkeit ab, dekan 
ert emlge Male mit Wasser und wiischt den Niederschlag 
hliefblich auf der Nutsehe aus.2)  Hrerauf schwemmt man 
n Niederschlag in Wasser auf, entfernt durch H,S das Pb 
nd engt das Filtrat vom PbS zusammen mit den Waschwiissern 
niederer Temperatur auf dem Wasserbad ein: die Fliis- 
rkert reduziert CuO in alkalischer Losung, Nesslers Reagens 
ibt einen erauschwarzen, zum Teil jedenfalls aus He-Metall 
bestehenden Niederschlag: PWS gibt eine weibe Fiillung, die 
Ubersehub des Fidlungsmittels sich teilweise lst. Von den 
\-haltigen Bestandteilen der urspriinglichen Losung geht in 


en Bletessigniederschlag nur eine kleine Quantitit ein: in emer 





bei aller Vorsicht ist eime teilweise ZerstOrung N-haltiger Mole- 

n LZ | len 
2) In einzelnen Fiillen lief sich der Blelessigniedersehlag durch 
immen in einen spezifisch leichteren und einen spe fisch schwereren 
ell zerlegen: der letztere war gelbbraun gefiirbt und erimnerte tin 
in Aussehen unter dem Mikroskop an erstarrte Fetttropfehen ()}) 
Auftreten diese hwereren Anteils an die Eimbhaltung bestimmiter 
ngungen ber der Fiillang gekniipft ist unter anschemend NZ 


en Bedingungen war seine Menge das eine Mal verhiltnismafig sehr 


das anagdere Vial ely? klein oder Ob, Was chemlicher St, 
yn d Vorhandensein einer. be Verbinds 

| bhiingig ist. warde nicl TT 
ir Ve nden Ouantitaten ! nte \ ir} 
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die aus 30 | Serum erhalten worden war (Tabelle 7. | 


Losung, 


fanden sich vor der Fiillung 0.370 ¢ N: im Blelessigniederschlag 


waren O.061 ¢@ N- enthalten. 

Die Isolierung der durch bleiessig geféllten Substanze: 
wurde auf verschiedenen Wegen versucht. Bei der Aufarly 
tune mit PWS zeigte es sich, dafi mindestens zwei N-haltiv: 
Bestandteile in der Loésung enthalten sein mubten; der ein 
In den PWS-Niederschlag eingehende war NH,: ob sich da 
neben noch anderes N-haltiges Material fand, habe ich nik 
entscheiden kGnnen: der andere fand sich im Filtrat des PW> 
Niederschlags: ich habe jedoch nur wenige Zentigramme ein 
braunen S- und N-haltigen Substanz mit sauren Eigenschatte: 
erhalten, auf deren weitere Untersuchung ich der veringen Meng: 
| 


wegen verzichten mubte. Dieses negative Resultat tleb das 


eiIngeschiagene Verfahren als unzweckmiébig erscheinen uw 
das um so mehr, als es sich zZelgte, dab das Reduktionsvermog: 
der Losung sehr stark zuriickgegangen war, ohne dah jedoc! 
Teile der reduzierenden Substanz in einem der Miederschiliig 


sich hatten nachweisen lassen. 

ber eter spiiteren Aufarbeitung brachte ich die aus 
Bieiessivfillung resultierende L6sung zur Troekene und sucl 
den Riickstand dureh Anwendung geeigneter LOsungsmitte! 
seine einzelnen Bestandteile zu zerlegen: jedoch ohne pra 
tischen Erfolg: ein Teil der reduzierenden Substanz loste si 
zwar in Alkohol, aber auch der Riickstand zeigte noch deu! 


Reduktionsvermogen und L6sung sowohl wie Ungelostes 


lhehes 
leben sich nicht mehr weiter zerlegen. 


Ich verzichtete daher auf die Isolerung dieser durch bi 
essiy fiillbaren N-haltigen Bestandteile und suchte wenigste! 
die Natur der reduzierenden Substanz zu ergrtinden. Die Fi 
barkeit durch Bleressig und eine schwache Orecin- und Phlorog 
cinsalzsiurereaktion leben aut das Vorbandensein von & 
kuronsdure, deren Vorkommen im normalen Blut durch 
)erwiescn 


~» 


Arbeitenvon Mayer?) und von Léepine und Boulud 


ae nT Zeitschrilt. Bd. XXNIL S. 518 
‘Acad. des Sc., Bd. CXXXII, S. 188: Bd. CXXA 
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<chlieben. Ber dem Versuch, ein’ Kondensationsprodukt 
Phenvlhydrazin herzustellen, gelang denn auch die Isolier- 
einer geringen Menge, nach dem Umkrystallisieren aus 
kohol ber 1o9—60 ° — bei raschem Erhitzen schmelzenden 
ibstanz: die als) Glykuronsiurephenylhydrazon, das nach 
Veaver?) ber 159—64% nach Giemsa?) ber 160° schmilzt. 
vusprechen sein dtrfte. 
Es wiire wohl zweckmiibiger gewesen, die Losung. erst 
ce Zeit mit Weinsiiure auf 1208 zu erhitzen,?) um die Zer- 
rung emer eventuell vorhandenen gepaarten Glykuronsiiure 
erreichen: jJeh hatte dies unterlassen, weil ich bet einer 
obe. die mit wenig verdtinnter Salzsiiure gekocht worden 
i. eme Zunahme des Reduktlonsvermogens gegeniiber einer 
cht mit HEL gekochten Probe nicht hatte feststellen konnen. 
as Gleichbleiben des Reduktionsvermogens war vielleicht nur 
<chemnbares: da Glykuronsiure, wovon ich mich erst nach 
Ausfiihrung der hier beschriebenen Versuche hatte tiberzeugen 
nnen, gegen Mineralsiuren ziemlich empfindlich ist, ist) es 
hl denkbar, dab eine hydrolytische Spaltung und damit erst 
e Vermehrung der freien Glykuronsiiure eingetreten ist, dab 
er im selben Mabe auch eine Zersetzung stattvefunden hat. 
Das Filtrat vom Blelessigmederschlag zeigt nach der Ent- 
rung des Pb durch HS ebenfalls Reduktionsvermogen: auch 
is Verhalten gegen Fallungsmittel ist das gleiche wie beim 
ieiessigmiederschlag. Die auf Zusatz von PWS zu der Losuny 
ftretende Fallung enthalt neben den PWS-Verbindungen von 
und NH, nur so geringe Mengen organischen Materials, dab 
r Versuch, mit Hilfe dieses Reagenses eine Zerlegung des 
“«menges zu erreichen, zwecklos erscheinen multe. Die An- 
endung von Nesslers Reagens fiir diesen Zweck war aus- 
<chlossen, weil die durcn dieses Reagens in der Losung be- 


rkten Veriinderungen sich einer Kontrolle entzogen. Nach 


er Reihe ziemlich ergebnisloser Versuche, aus denen u. a, 


Diese Zi itse} rift hd 0,21 2 S OLS. 
*; Ber.. Bd. XXXIII, S. 2996 


C. r.. Bd. CXXXVI (Lépine u. Boulud 











auch die Unbrauchbarkeit von Hg NO.),+) ftir meine Zwe 
sich entnehmen lielb. fand ich es als das Zweckmiibigste. 
stark eimgeengte Lo6sung in Alkohol einfheben zu lassen 
die aikoholische Losing der Niederschlag enthilt nay 
organisches und N-freies organisches Material — weiterzuy: 
arbeiten. Verschiedene Anzeichen, N-Abspaltung durch Bro 
lnugve. Reduktion von HeO, Bildung eines Niederschlags 
Zusatz von Hei NO.), zu der Losunge, die von anderen organisc! 
Bestandtelen, so gut es ging, befreit war, deuteten anf 


Vorhandensein von Kreatin oder Kreatinin: die alkoholis 


wiisserige Losung wird zur Entfernung des Alkohols eingeer 
und diese Losung einige Zeit mit wenig verdtinnter H SO) 


kocht: das Filtrat vom BasSQ, und BaCO, gab mit Nitropruss 
natrium die Reaktlon auf Kreatinin: mit wenig NaOH ents! 
eine rubinrote Fiarbung, die sehr rasch in gelb tibergeht: au 
celang die Isolierung der ftir Kreatinin charakteristischen Ch 
nkdoppelverbindung: sie senied sich bei einigem Stehen dey 
Losung in Form. strahliger Gruppen feiner Nadeln, a!lerdin 
In einer zur Analyse nicht hinreichenden Menge nur, ab 

Das Reduktionsvermogen des Filtrats vom Blelessigni 
hlag 4 


st zum Teil bedingt durch die Gegenwart von kre: 
es muh aber in der Lo6sung noch eine zweite reduziere! 
Substanz vorhanden sem, vielleicht Reste der Gly kuronsii 
oder auch Glaukose, denn beim Erwiirmen einer’ Probe =n 
Fehlingseher Losung wird nach ganz kurzer Zeit Cu,O 

ceschieden: witre nur Kreatin vorhanden, so dirfte diese A 


scheidung erst nach lingerem Kochen eintreten. 


Zusammenfassung. 


Der Gang der Untersuchung ist in kurzen Ziigen folgend 
Aus dem Serum werden durch Alkohol die Eiweibst 


entfernt: der Eiweifintederschlag wird = abtiltriert und mit 


Die Fallung mit Hg(NO,), erscmen unzweckmafig, vo 
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und Ather ausgezogen. Filtrat und Waschiliissi¢keiten 
en zusammen im Vakuum zur Prockene cingedamptt. Der 
K ( nruckstand wird der Rethe nach mit Petrolithe r’ Ather), 
eohol und Wasser ausgezogen, wober schlieblich bis auf einen 
nen Elweibrest alles wieder in) Losung gel 
Die Zerlegung des in Petroliather (oder Ather) loslichen 
enves geschah nach 2 verschiedenen Methoden 
Verseift man den beim Verdunsten des Vetrolithers bler 
len Riieckstand und zieht man die Seifen mit Ather aus. 
erliilt man neben dem typischen Cholesterin, dessen Vor- 
men im Blut ja schon lange bekannt ist und fur das nun 
viilug wohl die Formel Cy,H,,.O anzunehmen sein durfte, 
nve Mengen anderer cholesterinartiger Stoffe. 
In dem Seifengemenge finden sich neben Cholin, welches 
erp in Form von Cholinplatinchlorid und der schon lange 
anmnten HgCl,-Doppelverbindung C.H,NOCI. OHgCl, auch 
h in Gestalt zweier weiterer HeCl,-Doppelverbindungen un- 
kannter Zusammensetzung erhalten werden konnte, und neben 
Natriumsalzen der gewohniichen Fettsiiuren, die wie das 
lin?) zum eroften Teil aus verseiftem Lecithin stammen, 
die Natriumsalze zweler weilerer Siiuren 
Die zweitbasische Sdaure C,,H,,NO,. die in Form 
es Bleisalzes isoliert werden konnte, ist) bisher im Serum 
nicht nachgewiesen worden. Uber ihre Konstitution und 
re Zugehorigkeit zu einer bestimmten Gruppe N-haltiger Ver- 


ndungen miissen spiitere Untersuchungen Klarheit schatfen. 


} 


Sie Ist zweifellos als ein primiarer Bestandteil des Serums aut- 
lassen, was ich von der zweiten Sidure, fir welche ich die 
rmel C,,H.,N,0,,Ag,, aufgestellt habe, ohne jedoch die Un- 
thrscheintichkeit. ja geradezu Unmoeglichkeit einer solchen 
rinel zu verkennen, nicht behaupten mochte 

ber der zweiten Methode vermied ich das Verseifen und 
egte das Gemenge durch sukzessive Behandlung mit ver- 


qenen Losungsmitteln. Dabel konnte heh Zzunuchst den 
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Beweis erbringen, dafB Cholesterin nicht nur in Form sein 
Ester, sondern auch frei oder jedenfalls lockerer gebunden ; 
qi den Estern im Serum. sich findet. 

Weiter haben sich neben Lecithin noch 2 yecorinart| 
Substanzen, beide kriftiges Reduklionsvermogen aufwelser 
fiir welche ich jedoch eine Formel noch nicht aufstellen mochte 
nachwelsen lassen. 

Bemerkenswert ist vielleicht, das mag bei dieser (i 
legenheit hervorgehoben werden, dab fiir das Vorkommen yor 
echten Fetten, in wesentlichen Quantitiiten wenigstens, neber 


diesen Stotfen. welche ja beide — Leeithin und Jeeorin 


die Bestandteile der Fette enthalten. Anzeichen sich nicht ha 
finden lassen, 
Von reduzierenden Stoffen kohlehvdratartiger Natur su 


bis jetzt im Serum omit Sicherheit nur Glukose und Glykure 


Site das Vorhandensein der letzteren habe ie¢h im Wasse: 
auszug auf Grund der Oreim- und Phloroglucin-HClReakti 
und der [solierung eines Hydrazons feststellen kKonnen — niv 


vewlesen worden: der von mir isolierten N-haltigen red 
zierenden Substanz liegt zweifellos auch auch ein kohlehy- 
dratartiger Komplex zugrunde. 

Die im Alkoholauszug enthaltenen Stoffe lassen 
durch Ansiuern des Auszugs und Ausschiitteln dieser sar 
Lisung mit Ather in 2 Gruppen. teilen. 

Aus der Atherlésung haben sich 2. bisher unbekann' 
hochmolekulare stickstoffhaltige Siiuren in Form ihrer .\ 
yogNO, H, ist 5-basis: 
die andere C,.H).,NOSH, 4-basisch, wie aus der Untersuchu 


Salze isolieren lassen. Die eine C.,H 


der Ag-Salze zu entnehmen ist. Als einheitlich sind diese VY 
bindungen wohl sicher aufzufassen, wenn vielleicht auch 
von mir aufgestellten Formeln bei einer spiiteren Nachprtilu 
an wesentlich gréoberen Substanzmengen, als sie mir zur V 
fiyung standen, eine kleine) Berichtigung erfahren— diirt! 
Welcher groberen Gruppe N-haltiger Verbindungen sie ai 
horen, mub dahingestellt bletben: nur soviel ist gew1h 
folute dies aus der Loslichkeit der Siiuren in Ather 


Sle peptonartiger Natur nieht sein konnen — man miifte de 
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en Begriff weiter fassen, als dies bis jetzt der Fall ist. 
en diesen N-haltigen Siiuren findet sich auch noch eine 
reje Siiure unbekannter Zugehorigkeit, deren Silbersalz die 
rmel C,,H,,O0.Ag, zukommt. 

Im sauren wiisserigen Teil des Alkoholauszugs findet sich 
wesenthichster Bestandteil der N-haltigen Substanzen Harn- 
ff — (gegen 8)d°.o des in diesem Teil sich findenden Stick- 
‘fs sind in dieser Form vorhanden). 

Daneben findet sich noch Cholin — das zweifellos aus 
ithin, das beim kindampfen der Losung sich zersetzte, stammt 
and eine Verbindung von der Zusammensetzung 

G,. HN. Osta, I BU, 

besonderes Interesse deshalb beansprucht, weil sie trotz 

res Ca-Gehaltes durch Kochen mit Na,CQO, nicht) veriandert 


Die Zahl der im Ather und Alkoholauszug tiberhaupt vor- 
ndenen Stotfe dirfte mit den aufgezihliten Verbindungen er- 
mft sein, soweilt natiirlich N-haltige Substanzen in betracht 

mmen, 

Anders legen dle Verhiltnisse beim Wasser- (Salz- 
ure-jAuszug. 

Von wohldefinierten N-haltigen Verbindungen habe = ich 
ir Kreatin nachweisen konnen, ohne jedoch den quatitativen 
fund dureh eine Analyse stiitzen zu konnen. Ein Teil des 

indet sich in dieser LOsung als Bestandteil von Verbin- 
ingen, die nicht mehr eiweibartiger Natur (Peptone oder Al- 
imosen), aber auch noch nicht zu den einfachsten krystalli- 
erten Eiweibbausteinen zu ziihlen sind. Die «CuCl,-Doppel- 
rhindung C.,H,.NPO, -2 CuCl, (?), ferner die «Verbindung 
dem Pb-Salz C,,H,,N,0,.Pb, (!) zugrunde liegt, sind hier- 
: r zu rechnen und viellerecht auch die Substanz, in der sich 
en N noch P,S und Fe haben nachweisen lassen, 

Ganz kleine Mengen wohl ebenfalls hnerher gehGriger Sub- 

inzen sind mir entgangen, da alle gebriiuchlichen Isolierungs- 


thoden versagten., 


Das eimgehende Studium der beim Abbau von Eiweif- 


durch Fermente entstehenden niedermolekularen N-halti- 











ven Produkte wird uns wohl im Lauf der Zeit Methoden 


die Hand veben. welche die Isolierung und Identilizierung ay 


ur geringfigivgen Reste ermoglichen. 


— 


Neben diesen Resultaten ist weiter noch beachtensw: 
der Nachweis, dab die einfachsten Eiweibbausteine, Monoamu 
und Diaminosiiuren (Arginin, Lysin und Histidin), im Seru 
fehien und dah auch die Bevleiter der Harnsiure im Harn. 
Xainthinbasen. sich so wenig als die Harnsiiure selber im Serun 


hHnden 











Das Verhaiten von d-Alanin im Organismus des Hundes 
unter verschiedenen Bedingungen. 


Emil Abderhalder, Alfred Gigon und E. S. London, st. Petersburg 


Kine der wichtigsten Fragen in der Erforschung des Eiwerfi- 
vechsels ist die, in welcher Form die Verdauungsprodukte 
roteine aus dem Darme schheblich in den allgemeinen hkreis- 
Wiederholt ist im hiesigen Institute im blute auf der 
e der Verdauung und zu anderen Zeiten nach eimfacheren 
muprodukten der Protemne gefalindet worden, jedoch bis jetzt 

nie mit’ Erfols Allerdings sind ab und zu mit B-Na- 
(insulfochlorid Derivate erhalten worden, jedoch war es nie 





‘lich. sie zu identifizieren. thre Menge war zu klein. Alle 
riigen Versuche sind aus fuberen Griinden an Hunden und 
fiihrt worden. Wir haben uns nun die Frave 


ferden ausgel 
| ’ ) . ° Yee . . . : 
t. ob in den Kreislauf eingefiihrte Aminosiiuren nach einiger 


in Blute noch nachweisbar sind. nachdem wir uns vorher 


dem Blute in vitro zugegcebene Aminosiiuren 


ht wieder in guten Ausbeuten zu YeWIhhnenh sind. So setzten 


ET I 
j os 


Liter Pferdeblut 5 @ d-Alanin zu und) verdampften 


ClhemMm | 
das Gremisch auf dem Wasserbade zur Trockene. Der 
kenrickstand woe 157 ae {i() oder fein vepulverten Masse 


ten wir mit Wasser aus, filtrierten und engten das Filtrat 
Druck ein. Den Riickstand veresterten 


n Weise mit Alkohol und trockener gas- 


1 ' 
(1C] VeOCWO! PREC E 


vermindertem 


ser Salzsiure. Die Veresterung wurde dreimal wiederholt 
Vel Bim) \ rderhalden, Abbau und \ul} ay he WeLKOrpel 
Qrganismus, Diese Zeitschrift. Bd. NLIV, S. 17, T9065 


t..as ABD y kunk una he e ndon 
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ich setzten wir die Ester mit Natriumalkoholat i | 


Schiebul 


heit und destillierten die alkoholische Losung der Ester 
{2am Druck bis zu 100° des Wasserbades. Das Dest 


schiittelten wir dann mit wiisseriger Salzsaure und dampft 


es dann ein. hs hinterbheben D405 My Riickstand, Er bestar 
} ! 1) ° ( 
aus recht reinem salzsaurem d-Alanin. ‘a, = -7- 8,62° 


erwarten waren 4.0 @ salzsaures Alanin. Im Rest des Bb 
alaningemisches bestimmten wir das d-Alanin mit Hilfe 
B-Naphtalinsulfochlorid Die Ausbeute war geringer. als 
Anwendung der Estermethode. 

Die folgenden Versuche sind an normalen Hunden 


} 


zugleich an Hunden, deren Leber teilweise und ganz au 


sehaltet worden war. ausgeftiihrt. Die unten stehende Tal 


Ibt eine Ubersieht tiber die angestellten Versuche. 

Was die Austiihrung der Versuche anbetrift, so w 
ber Versuch 1. 2. 4, 6 und 7 die Vena jugularis externa pb 
gelegt und zwar ohne Anwendung von Narkose und dan 

reivelogte Gefabstiick in der Mitte unterbunden. In den 
tralen Abschnitt wurde dann eine Kanule eingefiihrt und du 
diese die Aminosiure in physiologischer Kochsalzl6sung. ¢ 


n den Kreislauf gebracht. Zugleich mit der Offnmung det 


fuhrenden Kantile wurde die lt) peripheren Knde der Vi 


pimuilaris externa elngebrachte Kanitile ceotinet. lus Te] 
Wwithrend ca. 20 Minuten den Kreislauf intravital aufrecht 
erhalten. Um omovlichst das gesamte Blut zu gewinnen, w 
postmortal ktiinsthehe Atmung eingeleitet und mit O.85 
hochsalzlosung (ca. S—1O1) durchgespilt, bis die aus 
peripheren Ende der Vena jugularis externa austretende F 
keit nur noch hellvelb gefiirbt war. Das Blut wurde 


eingedickt und getrocknet. Die Menge des eingefiihrten d 


nins (1a —~ 47° in Normaltsalzsiiure; betrug in 


Ber Versuch 3 wurde das d-Alanin mittels einer S 
n den Magen eingefiihrt und bet Versuch 5 in die Vena p 


Hier war das Tier narkotisiert worden. 


Wir haben ber Versuch 1—) auch den Urin auf At 
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sdiuren untersucht und zwar omit Thlfe von B-Naphtalinsul! 
ehlorid. Die Verarbe:tung des eingetrockneten Blutes auf 
Alanin geschah in foleender Weise. Das Blut wurde fein z 
rieben und dann mit 21 Wasser griindlich ausgekocht. Das F 
trat dampften wir dann unter vermindertem Druck zur Trocke: 
ein und veresterten den Ruckstand in der gewohnten Wejse 
mit Alkohol und gasfOrmiger, trockener Salzsaure. Die Ver- 
esterung wurde zweimal wiederholt und die Ester sehliefjlic! 
mit der auf den Chlorgehalt berechneten Menge Natriumiithy lat 
in Freithert gesetzt. Die Ester wurden dann bet 12 mm Dru 
bis zu 100° des Wasserbades destilliert. das Destillat in ein 
sorg@lilte gektihiten Vorlage aufgefangen und dieses dann mil 
verdiimnter wiisseriger Salzsiture gut durchgeschittelt und zur 
Trockene verdampft. Den Rtickstand l6sten) wir in’ Wasser 
kochten die meist etwas gefiirbte Losung mit Tierkohle wu 
damptten dann die nunmehr farblose l‘liissigkeit zur Trocken 
ein. Das verbletbende salzsaure d-Alanin trockneten wir iibe 
Kalk und Schwefelsiiure bis zur Gewichtskonstanz und |. 4 
stimmmten dann sein Drehungsvermogen. Im folgenden sind di 
Resultate angeftuhret: 

Hund Nr. 1: Vollige Ausschaltung der Leber. + 
d-Alanin in die Vena jugularis externa eingeftihrt. Gewicht di 
eingetrockneten Blutes 262 ¢. Erhalten an salzsaurem d-Alaii 
O60 &, a), L & G0? 

Der Urin gab mit p-Naphtalinsulfochlorid nur eine gering 
Reaktion. Das isolierte Produkt bestand zum groften Teil au 
B-Naphtalinsulfamid. An reinem p-Naphtalinsulfo-d-alanin © 


hiellen wir O,.25oe¢. EF. des ber 85° getrockneten Produkt 


- ° 





gegen 128,0° (unkorr.). 
Hlund Nr. 2: Voéllige Ausschaltung der Leber. & 


d-Alanin in die Vena jugularis externa eingefiihrt. Gewicht d 
vetrockneten Blutes 30OLl ¢. Isoliert 0.45 g salzsaures d-Alani 


a) 


(f Oo.) 
Aus dem Urin gewannen wir 0,55 g B-Naphtalinsulfo-d 
alanin. Das bet 85° getrocknete Priiparat) schmolz geg : 


ey, unkor 
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Hund Nr. 3: Vollige Aussehaltung der Leber. S@g 
A\lanin in den Magen eingettihrt. Gewicht des getrockneten 
ites 399g. Tsoliert O.21 @ salzsaures d-Alanin. a|> am 
& YD 9. 

Der Urin gab mit B-Naphtalinsulfochlorid eine starke Re- 
ktion. Isoliert wurden 0.5) @ B-Naphtalinsulfo-d-alanin yom 
hmelzpunkt 128° (unkorr.). 

Um zu entscheiden, ob alles d-Alanin nach Abbruch des 
ersuches zur Resorption gelangt war, haben wir den Magen- 
ninhalt aufvesammelt und eimgetroeknet. Die Trocken- 
stanz dieses Produktes betrug 69 ¢@. Die Verarbeitung aut 
\lanin war dieselbe, wie in allen tibrigen Versuchen. Wir 


cae ' 1) , 
elten O.74 @ salzsaures Alanin. (ai... : L- $29 Es war 


nit nur ein kleiner Teil des d-Alanins noch unresorbiert ge- 
leben. 


lund Nr. 4: Normaler Hund. & @ d-Alanin in die 


na jugularis externa eimgefiihrt. Gewieht des vetrockneten 


| ae ‘ : 1) 
ules 441 @. Isonert 2,36 ¢@ salzsaures d-Alanin. {a 
10).0)9. 
' Aus dem Harn gewannen wir 0,21 @ B-Naphtalinsulfo-d- 


Hund Nr. 5: Normaler Hund. & @ d-Alanin in die 


inn. =6©oF. gegen 126° (unkorr.). dreht nach links. 


aw portae eingefihrt. Gewicht des getrockneten Blutes 377 ¢ 


me 
Zu) 


ert 1.40 ¢ salzsaures d-Alanin. can 1. 62° #£xDas 


Priparat war offenbar noch nicht ganz rein. 


Der Urin enthielt 0,15 g B-Naphtalinsulfo-d-alanin. F. gegen 





j 128° (unkorr.). 


Hund Nr. 6: Anastomose zwischen Vena portae und cava 
t Unterbindung nur eines Astes der Vena portarum. 8,0 g 
\lanin in die Vena jugularis externa eingefiihrt. Gewicht 
- vetrockneten Blutes 212 g. Isoliert 0,21 @ salzsaures d-Alanin. 


, >) 


YO? 


Hund Nr. 7: Ecksehe Operation. & g d-Alanin in die 


na jugularis externa eingefiihrt. Gewicht des getrockneten 


ites 258 vg. Isoliert O,13 @ salzsaures d-Alanin. 
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Es unterhegt keinem Zweifel, dab die isolierten Meng: 
Alanin nur Minimalwerte darstellen. Wir wollen aus diese), 
Garunde die Frage noch micht diskutieren, was aus dem = nic 
mehr nachweisbaren Alanin eeworden Ist. sondern weitere Vi 
suche abwarten. Jedenfalls lief sich in jedem einzelnen Fa 
unverindertes Alanin nachweisen und zwar auch dann. wenn 
Alanin vom Magen aus zur Resorption celanet war. Dieser Bef 
erscheint uns von Bedeutung, denn er zeigt, dab selbst kleine 
Mengen von Aminosiiuren im Blut mit den von uns verwendet 
Methoden nachweisbar sind, und dafi bet Einftihrung von Ami 
siiuren -— wenlgstens gilt dies ftir das d-Alanin — diese als sole 
wenigstens zum Teil, im Blute zirkuheren und nieht etwa gle 
abgebaut werden. Dafiir sprachen tibrigens bereits die Befur 
von Aminosiuren im Harn nach Verttitterung gréberer Menge 
von solchen. Wiiren im Blute wahrend der Verdauung Amino- 
siiuren in irgendwie erheblichen Mengen vorhanden, so muifte: 
sie sich unbedingt nachweisen lassen. Wir werden unsere Ve 
suche nach dieser Richtung wieder aufnehmen. Sie werde: 
vielleicht zur Entscheidung der Frage nach dem Orte des 
welbaufbaues aus den resorbierten Eiweibabbauprodukten fuhi 
und uns gleichzeitig einen Eimblick in die Art der E1weiljs 
these geben. Hervorheben wollen wir noch die auffallende 1 
scheinung. dali die Normaltiere viel h6here Alaninwerte lefert 
als diejenigen Tiere, deren Leber ausgeschaltet war. Wir hatt 
eerade das Umeyekehrte erwartet. Wir konnen vorlaufig kel 
bestimmte Erklirune fiir diese Erscheinung geben. Von Inte 
esse ist der Umstand, dab die operierten Tiere im allgemeine! 
bedeutendere Mengen von d-Alanin im Urin aufwiesen als 
Normaltiere. Dieselbe Erfahrung machten wir bei Verfiitterung 
ven l-Tyrosin und dl-Phenylalanin. Bei Eckschen Fistelhunde: 
lieben sich diese Aminosiuren im Urin schon bet Verabreichu 
von Mengen nachweisen, welche bei normalen Hunden noc! 
keiner Ausscheidung yon solchen im Harne fiihren. Auch b¢ 
Versuche, einen Eckschen Fistelhund mit abgebautem Casein 
Stickstoffgleichgewicht zu erhalten, fanden wir im Urin bede 


tende Mengen von Aminosiiuren. Bei normalen Hunden 


dies bet Verabreichung desselben Futters nicht der Fall. 





Vergleichende Untersuchung dber den Abbau des Edestins durch 
Pankreassaft allein und durch Magensaft und Pankreassaft. 
Von 
Emil Abderhalden und Alfred Gigon. 


(nter normalen Verhiltnissen volizieht sich die Verdauung 
Proteme in verschiedenen Phasen, Zuniiehst tindet durch den 
ensaft ein schon recht weit gehender Abbau statt, der aber 

oder doch nur in sehr geringem Mabe bis zu den ein- 

hsten Bausteimen den Aminosiuren fiiirt. Dann unter- 
ren die entstandenen Bruchstiicke der Einwirkung des Pankreas- 
esundschheblich entfaltet noch das von Cohnheim entdeckte 

sin seine Wirkung. Die Bedeutung der Mavenverdauung ts! 


} 


h nicht ganz klar gestellt, wenigstens gilt dies fiir dic meisten 
feine. Klar ist dessen Bedeutung ber der Verdauung vicler 
eibkorper der Gruppe der Albuminoide und uberhaupt von 
teinen, welche der EKinwirkung des Trypsins schwer zugiénglicl 

Fir die von Pankreassaft leicht. auch ohne vorbereitende 
llung angreifbaren Proteine kann man der Magenverdauung 
ofern eine Bedeutung zuweisen, als der Pankreassalt das 


1] 


elis welt abgebaute Eiweib in kiirzerer Zeit vollends autspalten 
n. Wir suehten diesem Probleme durch direkte Versuche 
Cr ZU kommen, Indem wir rut elem bestimmiten lkeiwell 


rende Untersuchungen ausfiihrten. Wir setzten eime abge- 


cene Menge von Edestin mit Magensaft an und zu gleicher 
eine sleiche Menge desselben EiweibkoOrpers mit) durch 


msaft aktiviertem Pankreassaft. Nach emer bestimmten Zen 
ti wir die Mavensaftverdauung ab, neutralisierten das Ver- 
nesgemisch mit Natriumbiearbonat und verdauten nun mit 


ben Menge von Pankreassaft weiter, wie sie der zweiten 








Probe zugesetzt worden war. Gleichzeitig setzten wir eine drift 


— 


sleiche Menge desselben Proteins mit? Pankreassaft an, 
fleicher Zeit aunterbrachen wir dann alle drer Versuche und }. 
<tiinmten nun den Gehalt der Verdauunestliissigkeit an freiem | 
rosin und an freter Gutaminsiiure. Wir haben diese Versuehe rit 
destin aus Hantsamen ausgeftihrt. Die Resultate waren in alle: 
Fillen dieselben, nur unterscheiden sie sich quantitativ. Zunichs 
waridn allen Fiillen die Verdauung bet dem Versuche am weitest: 
vorgeschriften, ber dem wiihrend der ganzen Dauer Pankreas 
att) zur Wirkunge kam. dann folgt dieyenige Probe. ber der ei 
Magensaftverdauung vorausgegangen war. Am wenlgsten 
abvebaut war dieenige Probe. welche gleich lange mit Pankr 
saft verdaut worden war, wie die mit Magensaft vorverdawu 


Hier kommt somit die Bedeutung der Magensattverdanung de 


lich zum Ausdruck und zwar um so priignanter, je kiirzer 


anze Versuch gedauert hat. Wir haben einen vorlkiutigen V 
mit Fleisch ausgefiihrt, das reichlich Bindegewebe enthielt 
Hier war der Einflai der Magensaftverdauung noch viel deut- 
licher. Wir werden auf diese Versuche spiiter noch ziurtick 
kommen. Zugleich ergeben diese Versuche eine wertvoile 5: 
stiitigung des Befundes des einen von uns mit Béla Reinbold 
niimlich, dab der Abbau der Proteine stufenweise erfolet ur 
nicht alle Aminosiéiuren gleichmiibig rasch abgespaiten werd 
So wird das gesamte Tvrosin viel friiher fret als die gesamte 


CGlutaminsiiure. Wir wollen noch betonen, da’ unsere Versucly 


keinen umfassenden Eimblick in die Bedeutune der Magenver 
dauung geben. Wir haben nur die Menge des Tyrosins und det 
Glutaminsiiure festgestellt. Es ist nicht unmoéelich, dab eine Bi 


stimmung der jibrigen Aminosiiuren einen noch deutlicheren FE! 

flab der Magensaftverdauung ergeben wiirde. Es unterliegt keinen 
Zweite), dab Pepsinsalzsiiure das Eiweibmolekiil an ganz andere! 
Stellen angreit als das Trypsin, und esist wohl méeglich, dah durc! 
die Magensattverdauung dem Trypsin ganz allgemein Gruppen zu 


dinglich gemacht werden. welche sonst recht widerstandstih 


\bderhalden und Béla Reinbold., Der Abbau 
LLita MW Sa en dure! tikreassatt. Diese Zeitsehr.. bad Kl 
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{, Sobald die Methoden der quantitativen Bestimmung der 
ivelnen Aminosiiuren besser ausgebildet sind, wird man das 
re Problem in viel exakterer Weise in) Angritf nehmen 
nen. Der vorliegende Versuch soll die erste Etappe in 
esen Bestrebunven bilden. 

Das zu den folgenden Versuchen verwendete Edestin ent- 
lt in 100 g 2.5 ¢ Tvyrosin und 16.5 ¢@ Cilutaminsiure. Die 
rarbeitung der einzelnen Versuche wurde in der Weise vor- 

mmen, dah die Verdaungstlissigkeit mit) soviel Wasser 
liinmnt wurde, dali sie etwa 1°/o an festen Stoffen enthielt. 
inn wurde sie aufgekocht, filtriert und der Filterrtickstand 
inge auscekocht, bis das Waschwasser keine Reaktion mit 
lons Reagens mehr gab. Die klare L6sung der vereimsgten 
rite wurde nun solange mit einer 10° o1gen) Phosphor- 
lframsiurelosung versetzt. als Fiillune eintrat. Der Nieder- 
lag wurde abgesaugt, scharf abeeprebt und mit Wasser aus- 
aschen, Im Filtrat fiillten wir den Uberschuli an Phos- 
rwolframsiiure mit Baryt und dessen Uberschufi mit Sehwefel- 
Das Filtrat vom Baryumsulfat engten wir dann unter 
mindertem Druck bis auf ein kleines Volumen ein. Die weitere 
nzentration erfolgte auf dem Wasserbade, bis Krystallisation 
rat. Dieser Prozeb wurde solange wiederholt, als Tyrosin 
inden war. Das erhaltene Rohtyvrosin wurde dann in heibem 
sser gelost und unter Anwendung von Trerkohle umkrystalli- 

Die verbleibende Mutterlauge wurde, soba d sie tvrosintre 
, mit derjenigen des Rohtvrosins veremigt, und diese Losung 
n stark honzentriert. Durch Eimleiten von gastormiver Salz- 
ire in diese Losung und Stellen auf Eis sehieden wir dann 
Clutaminsiure als Chlorhydrat ab. Das erhaltene Rohprodukt 
tallisierten wir unter Anwendung von ‘Tierkohle aus ver- 
nter Salzsiure um. Durch Einengen und Einleiten von gas- 


niger Salzsdure vervollstindigten wir die Abscheidung 


Versuch |. 


l. 100 ¢@ Edestin am 12. [1 O7. mit 11 Mayensaft vom 
le (0.45% HE!) tibergossen. Am 16. |. O7. wurde die 


ing mit Natriumbicarbonat neutralisiert und mit 20 cem 








mit 2 Darmsatt versetztem Pankreassaft vom Hunde 


mischt. Zur Verhinderung der Fiiulnis war Toluol zugeset 
Dies gilt auch fiir alle folgenden Versuche. 

2. 100 ¢ Edestin am 12. 1. 07. in 11 Wasser suspend 
und die Mischung mit 20 cem Pankreassatt, dem 5°%/o Dia 
sult) zugesetzt waren, versetzt. 

3. 100g KEdestin wurden am 16. [1 O07. in 11 Wassep 
suspendiert und dieselbe Menge Pankreassaft -—~ Darmsatt 
FET CHET wie ber Versuch 2. 

Am 20.1. 07. wurden alle Versuche abgebrochen, tac 
dem alle Proben waéhrend der ganzen Versuchsdauer be} 
aufbewahrt und off umgeschiittelt worden war. 

t wurden ber Versuch L Verdauung mit Magensa 


[soley 
wiihrend &@ Tagen und mit Pankreassaft wihrend 4 Tagen: 2.2 


Tvrosin und 9. ¢ Glutaminsitiure. 


— 


ber Versueh 2 Verdauung mit) Pankreassaft withre: 
S Tagen: 2.25 ¢ Tyrosin und 80 ¢ Glutaminsiiure. 


Ber Versuch 3 Verdauung mit) Pankreassaft wihre: 
t+ Tagen: 20¢@ TPyrosin und 4.5 ¢ Glutaminsdure. 
Versuch 1, 


I. 100 @ Edestin am 2. Tl 07. mit 1 1 Magensaft vor 


Hinde angesetzt. Am 6.0. Neutralisation mit Natriumbiearhbo: 


und Zusatz von 3O cem Pankreassaft —- 2 ecem Darmsatlt 
Hunde. Am os. Tl wurde der Versuch abgebrochen. — Iso! 


Pte Pyrosin und 50 ¢ Glutaminsiure. 

2. 100 ¢ Edestin am 2. IL 07. in 11 Wasser suspendi 
und mit 3O cem Pankreassaft -—— 2 eem Darmsaft versetzt. Am 
S. 1. Versuch abgebrochen.  Isohert 2,25 g Tvrosin, 6, 
baminsaure 


». 100 ¢@ Edestin am 6. Tl. in t ] Wasser suspendiert t1 


mit 3O cem Pankreassaftt 2 cem Darmsatt versetzt. A 
8.1L. Versuch abgebrochen. lsoliert 2.5 ¢ Tyvrosin und 3.0 
(riutuminsaure. 


Versuch If, 
1. 100 ¢ Edestin am 2. Ih OF. mit 500 cem Mager 


OW eem Wasser Ubergossen, Am 1), II. Neutralisation 
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iaumbiearbonat und Weiterverdauung mit 20 ecem Pankreas- 


2 com Darmsaft. Am 20. IL Versuch abgebrochen. 
iert 2.38¢ Tvrosin und 10. ¢ Glutaminsiture. 


2. 100 ¢ Edestin am 2. Il. 07. in 11 Wasser suspendiert 
{ mit 30 cem Pankreassaft +- 2 cem Darmsatt versetzt. Am 
1. Versuch abgebrochen. Isoliert 2,25 g¢ Tyrosin und 
‘og Glutaminsidure. 

3. 100 ¢ Edestin am 10. Il. in 1 1 Wasser suspendiert 
i mit 30 cem Pankreassaft 4+- 2 ecem Darmsatt versetzt. Ver- 

am 20. IL. abgebrochen. Isohert 2,5 ¢ Tyrosin und 10,0 ¢ 
itaminsiure. 

Versuch IY. 

!. Ein Gemisch von LOO g Edestin, 100 cem Wasser, 

cm Magensatt und 20 cem Toluol am 6. V. O07. in den 
itraum gestellt. Am 14. V. Neutralisation mit) Soda und 
isatz von 40 ecm Pankreassaft -+ 9% com Darmsalt. Der Ver- 

wurde am 24, V. abgebrochen. Erhalten: 2,25 ¢ Tvrosin 
{45)¢ Glutaminsiiure. 

2 100 ¢ Edestin am 6. V. 07. mit 500 com Wasser und 
cem Pankreassaft -— 9 eem Darmsaft —- 20 cem Toluol 
reoossen. Am 24. V. wurde der Versuch unterbrochen. Isoliert 

Tyrosin und 11,5 ¢ Glutaminsiiure. 


— 


3. 100 ¢ Edestin am 14. V. O07. mit S500 com Wasser und 
m Pankreassaft -—~ 9% cem Darmsatt 24) cem ‘Toluol 
reossen und bis zum 24. V.im Brutraum aut bewahrt. Isoliert 


tg Tyrosin und 0 g Glutaminsiure. 
Versuch V. 


l. 100 g Edestin —- 600 cem Magensaft 10 cem TPoluol. 

Gemisch verblieb vom 4.—12. VI. im bBrutraum. Am 

VI. wurde die Verdauungsfliissigkeit mit Natriumbicarbonat 

tralisiert und nach Zusatz von 20 cem Pankreassaft und 

cin Darmsaft bis zum 17. VI. bei 37° belassen. Erhalten 
len 2,2 ¢ Tvrosin und 80g Glutaminsiure. 

2. 100 g Edestin am 4. Vi. mit 500 ecm Wasser und 20 cem 


reassaft --~ 4 cem Darmsaft ——- Toluol tbergossen und bis 
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zum 17. Vi. im Brutraum belassen. Ausbeute: 2,3 ¢ Tyros 
und &.5 ¢ Glutaminsiaure. 

3. 100 ¢ Edestin am 12. VI. mit 500 cem Wasser, 20 e 
Pankreassaft +- 4 ccm Darmsaft —- Toluol tibergossen und 
zum 17. VI. im Brutraum belassen. Ausbeute: 2.2 g Tyrosi: 
und 6.09 Glutaminsiure. 

Kin bliek auf die Resultate dieser Versuche zeigt. daf: 
sie eindeutig sind. Uberall finden wir ungefiihr gleiche Menecern 
an Tyrosin, dagegen zeigen sich Unterschiede in der Menge 
der abveschiedenen Glutaminsiiure. Thre Menge ist am gréf{jte) 
wenn das Edestin wiihrend der ganzen Versuchsdauer der kj 
wirkung von Pankreassaft und Darmsaft ausgesetzt war. [Di 
gwelterobte Menge an Glutaminsiture fanden wir, wenn 
tryptischen Verdauung wahrend der gleichen Versuchsda 
eine) Kinwirkune von Magensaft vorausgegangen war. Am 


ringsten war die Ausbeute, wenn diese peptische Verdauu 


i 
] 


weetiel und die Verdauung mit Pankreassaft eine gleich Ja: 
war, wie ber dem mit Magensaft vorverdauten Priparate. Jed: 
falls zeigen diese Versuche klar und deutlich den Einflu 
Mayvensaftverdauung und zwar um so priignanter, je we 

die Versuche ausgedehnt worden waren. Je linger die \ 
dauung dauert, um so mehr verwischen sich die Unterscliit 
Es ser noch bemerkt, dab wir Versuche angestellt haben. 
den EinfluB des Erepsins klarzustellen. Wir verdauten Edestu 
mit Magensaft und fiigten dann nach erfolgter Neutralisation 1 


Natriumbicarbonat zu der einen Portion Pankreassaft und. 

einer zweiten Darmextrakt. Die Resultate waren schwanke 

und nur insofern einheitheh, als die mit Darmextrakt verda 

Probe viel weniger abgebaut war als die mit Pankreassat! 

gesetzte. Ein anderes Resultat erhielten wir, wenn wir Edes! 
zunidichst mit Magensaft vorverdauten, dann Pankreassatt zu- 
setzten und nun in dem einen Parallelyersuche nach = einig . : 


Zeit noch Darmextrakt zufiigten. In allen Fiillen war bet letzt: 
Probe am meisten Glutaminsiiure abgespalten. In einer \ 
<uchsrethe war fast zweimal soviel Glutaminsiiure nachwelis 


als ber der gleichlange dauernden Pankreassaftverdauung 


»? 


andern Fallen war der Unterschied nicht so eklatant. Wo 
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Unterschiede beruhen, koénnen wir vorliufig nicht mit 
rheit angeben. Es ist moOgheh, dab es auf diesem Wege 
ot, ZU Zelgen, dab, wie Cohnheim es schon lusgesprochen 
las Krepsin auf ganz bestimmte Abbaustufen eingestellt 
11) diesem Kalle dirtten wohl die wechselnden Resultate 
das verschiedenartizge Material, das bei der Verdauuny mit 


osin zur Anwendung kam, zurtickzuftihren sein. 








Uber Spinnenseide.') 


Von 


Emil Fischer, 


Der Hauptbestandteil der gewohnilichen Seide, das so; 
nannte Seidentibrom, zeiehnet sich vor den anderen Protein: 
dadurch aus, dab oes zum groberen Teil aus den eintae! 
Aminosiiuren Glykokoll und Alanin zusammengesetzt. ist 
auber thnen in erheblcher Quantitiéit nur noch Tyrosin und Ss 
enthilt. Wegen der diuberen Abhnlichkeit lag die Vermut 
nahe, dal die Spinnfiiden ein verwandtes Material seien: u 
war deshalb liingst mein Wunsch, sie einer genaueren chemisc 
Prifune zu unterziehen. Aber ich bin bisher nicht in der |. 
eewesen, eine ausreichende Menge in einem gentigend | 
Grade von Neinheit zu sammeln, da die meisten Spinngew 
derart mit Insekten, Staub und anderen Fremdkorpern be! 
sind, dai eine Abtrennung unmoglich erscheint. 

Auf der Pariser Weltausstellung 1900) hatte ich 
Kenntnis erhalten von einem seideartigen Produkt (sore darak 
de Madagascar), das von einer groben Spinne in Madaga 
herruhrt 

leh habe mich liingere Zeit vergeblich bemiiht, eine gr 
Menge dieses Stoffes zu erhalten, bis es schheBlich den ei 
bemtihungen meines Freundes. des Herrn Ernest Four 
In Paris, gelungen ist, mir ungefiihr 200 ¢ davon zu versch 
Sie staummen von der letzten franzosischen Kolonialausst 


Marseille her und waren zum grobten Teil aufgespult. 


ese Abhandlung wurde der Berliner Akademie der \ 
lo. Mar 1907 vorgelegt (Sitzungsberichte, Bd. AALY. 
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(rsprung des Materials verdanke ich Herrn Fourneau 


ende Angaben: 


Es wird bereitet von «Nephila madagascariensis». einer 


en Spinne, die in den Waldern von Madagaskar auf den 


men. besonders in der Nahe der Stiidte, z. bo in den alten 


veliehen Giéirten zu Tananariva, lebt. Der franzoOsische Pater 


bhoue ist zuerst aut den Gedanken gekommen, thr seide- 
hes Gespinnst technisch zu verwerten?!) und hat zu dem 
eine Versuchsanstalt in Tananariva begriindet. wo dite 


nen gezlchtet und von ihnen der Faden kiinstlich ent- 


en wird. Eine Spinne hefert 150—600 m= Seidenfaden, 


Durehsehnitt 200 m jedesmal und kann ino einem Monat 


smal entleert werden, worauf sie dann. stirbt Die tie- 
Ing des Materials scheint aber doch so kostsprelig ZAI 
laf} es mil der vewoOhnlichen Seide nicht in Wettbewerb 
kann. 
Nach einer giitigen Mitteilung des Herrn Professor Dah! 
zeichnet sich die Gattung Nephila, die in den Tropen we 
reitet ist, durch die Grobe aus: das gilt aber nur ftir das 
en, wahrend das Minnehen durch auberordentliche Klein- 
sekennzeichnet und so vor der Feindschaft der Gattin ge- 
Ist. Die Gespinste von Nephila haben metst eine natur- 
elbe Farbe, die bei Nephila madagascariensis in Orange 


erspielt und besonders schon ist. 


Chemische Untersuchung. 


Soviel mir bekannt seworder ist. hat das mir iberlassene 
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erfahren. Ich glanbe es demnach als den urspriinglichen Faden. 
wie er von der Spinnwarze der Nephila abgesondert wird. 
trachten zu konnen, 

Ahnlich der gewohnlichen Seide ist das Material hyg; 
skopisch. Bet 110° verlor es zu verschiedenen Zeiten einm,: 
St und elm anderes Mal 8.8°/o0 an Gewicht. Es untersches 
sich aber wesentlich von der Rohseide durch das Felilen 


Serdenleims. We foleender Versuch Zelet: 


Verhalten gegen heifbes Wasser. 

o¢ Seide (mit 8.400 Wassergehalt) wurden mit 75 « 
reinem Wasser im Porzellanbecher im Autoklaven drei Stun 
auf 115——-120° erhitzt, wober das Wasser sich schwuael 
fairbte, withrend die Seide zu einem Klumpen zusammenha 
und wohl den Glanz. aber nicht die Farbe verlor.  Nacl 
das Material durch Auseinanderreiben wieder gelockert 
wurde die Behandlung mit Wasser in der gleichen Weise wied 
holt. Diesmal war die Losung kaum gefiirbt und die Seide ni 
inehr zusammenveballt. Die vereintgten wiisserigen Ausz 
linteriieben beim Verdampfen nur 0,09 ¢@ trockenen Riickst, 
das ist nur 3 der urspriinglichen Spinnenseide, wihrend 
eewoOhnliche lombardische Rohseide bei dieser Operation ungetii 


BO loshehen Seidenleim liefert. 


bestimmung der Asche. 
beim Gliihen hinterlieh die Seide eine fast farblose As 
und zwar O50 der trockenen Substanz. Die Asche ist 
Wasser teilweise unloslich und enthalt Calcium, Phosphorsiit 
und etwas Schwetelsiiure. Die letztere stammt vielleicht 
lem Schwelelgehalt des Proteins her. 


Verhalten gegen Alkalien und Ammoniak. 
Lbergieht man die Faser mit Normalkalilauge, so 
besonders bet ganz gelindem Erwirmen die orange Farb: 
ein stark leuchtendes, gelbstichiges Rot tiber und die Los 
nimimt dre ale che Farbe an. Beim Kochen der KF liissigke 


lie Farbe sowohl in der Lésung als auf der Faser schwiic 


It sich Ammoniak, die Firbung der Faser 














per Spinnenseide. 1ZY 
ndet dann ziemlich bald und diese lost sich allmiihtieh aut, 
einer kleinen Probe war nach 20 Minuten Jangem Kochen 
fast klare, gelbrote Fliissigkeit) entstanden. 
\it verdtinntem Ammomak tibergossen fiirbt) sieh die 
ienseide zunichst stirker orange: der Farbstotf geht aber 
ber gewohnlicher Temperatur aliméhlich in die L6sung, 
e rothchgelb wird, und die Faser ist schheblich tast farblos 


ch. nur etwas langsamer, wirkt kKalte. witsserive Seifen- 


Verhalten gegen starke, kalte Salzsiiure. 


Das gewoOhnliche Seidenfibrom wird bekanntlich von rau- 
er Salzsiture rasch gel6st und beim Eingieben der Losung 
cohol fallt ein amorphes, in Wasser fast unlosliches Produkt 
las leicht echlorfrer erhalten werden kann und das von 
Wevl!) den Namen Sericoin erhielt. Ahnlich verhiilt. sieh 
~pinnenseide. Da aber die LOsung schwerer erfolet, so ist 
iisam., mehr Salzsiiure anziuwenden. 

2 g Spinnenseide wurden mit 15 cem wiisseriger Salzsdure, 
e. O° gesiittigt war, tibergossen und sorefiltig durchgertihrt. 
Fuser zertiel bald, ihre Farbe versehwand und es entstand 

hat eime dicke, gallertige Masse, die allmithlich diinnfitissiger 

Trotz soregfiiltiger Mischung waren noch nach 20 Minuten 
ne gallertige Klumpen tibrig. Die honiggelbe Losung wurde 

b abgesaugt und in 300 cem absoluten Alkohol eingegossen, 

morphe Niederschlag abgesaugt, mit Alkohol und Ather 

hen und im Vakuum tiber Natronkalk getrocknet. Das 
veibe Produkt, das in recht guter Ausbeute erhalten wird, 
etwas Chior, das aber hein Behandeln matt Wasser fast 

in Losung geht. Beim Kochen mit Wasser quillt es auf 
eibt grObtenteils ungelost: die wésserige Losung gibt dann 
\ikali und Kupfersalz eine schwache biuretfarbung. Auch 
lem, verdiinntem Alkali ist das Produkt grojtenteils un- 
Man kOnnte es Spinnen-sericoin nennen, da es hochst- 


hemlich LUE ~) iInnenselde in demselben Verhiltnis steht, 


Berichte d. Deutsch. chem. Ges., Bd. XXII, 5. 1407 u. 1529 (1888 


Seyler’s Zeitschrift physiol. Chemie. LIII. J 








das Sericoin zur vewohnlehen Seide, Analysiert wurd: 


Wie 


bisher nicht. 


Hydrolyse der Spinnenseide mit Schwefelsiiur: 


hoe Faser, die S.8%o Feuchtigkeit enthielt, wurde 
einem Gemiseh von 20 cem konzentrierter Schwefelsiiur 
fo com Wasser am Riiekflubkihler @ekocht. Sire verloy 
bald ihre Farbe. zerfiel dann und ging im Verlauf von ein 
Stunden in Losung. Nueh tSstindigem Kkochen wurde die 
braune Fliissigkeit von eimem geringen schleimigen Riicks! 
durch Filtration getrennt und nach dem Verdtinnen auf d00 ¢ 
mit einem geringem Uberschuf einer konzentrierten Losun 
Barvumbhydroxyd versetzt. Dabet schlug die Farbe in Ros 
und ebenso war das geféllte Baryumsulfat gefairbt. Der urspri 
liche Farbstoff der Spinnenseide wird also durch die Siure 1 
ganz zerstort: auberdem verhalt er sich wie die Indikat: 
der Alkalimetrie. Die Fliissigkeit wurde filtriert und det 
saugte Niederschlag nochmals mit Wasser ausgekocht, um ; 
Tyrosin in L6sunge zu bringen, dann aus dem Filtrat der 
cenau mit Schwefelsiiure ausgefallt, in der Hitze mit Tier! 
enttirbt and die abermals filtrierte Fliissigkeit auf etwa 75 
eingedamplt. Nach lingerem Stehen in der Kiilte betrug 


Menge des auskrystallisierten Tyrosins 0.65 ¢@: die Mutter! 


gab noch Of g Mithin Gesamtausbeute 0,75 @ oder S.2 
trockenen Spinnenseide 
Zur Analyse und optischen Untersuchung war das Pri 
durch Umkrvstallisteren aus heiBem Wasser gereiigt. 
O.1537 ¢ Subst. 0.8354 ¢ CO, 0.0831 g¢ H,O 


C.H,,O.N Berechnet: C 59,64 H 6,12 


(refunden: ODI 60D, 
Die spezifiseche Drehung in 21° olger Salzsiure 
6.4°. Mithin handelt es sich um |-Tyrosin, dem 


eine erhebliche Menge Racemkorper beigemengt war. 


Die vom ‘Tyrosin abtiltrierte Flissigkeit diente zum \ 


We der Diaminosiuren. Sie wurde mit Wasser aut ot 


verdiinnt und nach Zugabe von LO cem konzentrierter 5c! 











re yorsichtig mit einer Losung von Phosphorwolframsiiure 
{) bet gewohnlicher Temperatur so lange versetzt, bis 
1 Niederschlay mehr entstand, wozu ungefihr 15 cem notig 
ren. Nach 5d Minuten wurde der tlhockige Niedersehlag ab- 
<angt. mit Wasser gewaschen und im Vakuumexsikkator tiber 
Schwefelsdiure getrocknet. 
Erhalten 8.1 ¢. die nach einer Kyeldahl- Bestimmung 1.4° 0 
kstoff enthielten. Die Natur der Diaminosiduren wurde nicht 
toestellt. 
Da ber Anwesenheit von viel Glykokoll und Alanin die Ge- 
besteht, dali der Niederschlag mit Phosphorwolframsaure 
von diesen Aminosiiuren etwas enthilt, so ist es zur Ver- 
dung grober Irrttimer ratsam, tho mit baryt zu zerlegen und 
Kiillung in verdiinnter Losung zu wiederholen. Zu dem 
k wurden 7 ¢ des obigen Niederschlages fein zerrieben und 
li ¢@ krvstailisiertem Barvthvdrat und etwa 50 cem Wasser 
gewOhnlicher Temperatur & Stunden auf der Maschine ge- 
iittelt. dann abygesauet. der Barvt mit Sehwefelsiure gefallt, 
Filtrat auf etwa 100 com verdiinnt, so viel konzentrierte 
vefelsiiure zugeliigt, dab die Losung etwa 5° oig war. und 
wieder mit Phosphorwolframsiiure gefitilt. Dieser Nieder- 
i wog nach dem Trocknen im Vakuum # ¢. Da bet dieses 
derholten Fiijlung Verluste unvermeidlich sind, so kann man 
fem Resultat schlieben. dali der urspriingliche Phosphor- 
amsiureniederschlag keine erhebliche Menge Monoamuno- 
ren enthielt. 
Die Menge der Diaminosiiuren ist demnach ziemlieh be- 
thieh. Macht man die willktirliche Annahme, dab nur Arginin 
inden sel, so wiirde sich dessen Menge aus dem Stickstotl- 


ys 


ait auf 5,249 ’ Spinnenseide berechnen 


Hvdro vse de Spinnenseide mit Salzsaure 


NO mit 8.825 Feuchtigkelit) wurden mit 2Z00cem rauchender 
siure (spez. Gew. 1,19) tibergossen und zuerst gelinde aul 
de erwiirmt. Die Farbe verschwand sofort. die 
zertiel. und es entstand eine dickliche. gelbe Losung. Die 

’ 


er gewohnlichen Seide unter den gleichen Bedingungen stets 


(y* 
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voribergehend auttretende dunkelblauviolette Fiurbung wurde 
hier meht beobachtet. Berm Kochen am Riickflubktihler ging 
die Farbe der Flissigkeit von Gelb in Rothbraun tiber. Na 
sechsstiindigem Kochen wurde die Fliissigkeit vollig abgekii 
und filtriert. Der geringe Riickstand l6ste sich groBtenteils 
warmem Ather, und beim Verdampfen des Athers wurden 0.3 ; 
einer fettiven, halbfesten Masse erhalten, die wohl grobtente; 
aus hoheren Fettsiuren bestand. Thre Menge betrug also 0,66 
der trockenen Spinnenseide. Die salzsaure LOsung wurde unter 
vermindertem Druck moglichst stark verdampft und in- de 
tiblichen Weise mit) 150 cem Alkohol durch Einleiten von Salz- 
siiuregus verestert. Die anfangs klare, dunkelbraune Fliissigk: 
schied spiiter schon in der Wiirme einen Niederschlag 
anorganischen Hydrochloraten aus, der nach raschem Abkiihile: 
filtriert wurde, bevor die Krystallisation des Glykokollesterchilo: 
hydrats begonnen hatte. Seine Menge betrug 2,1 g, und di 
waren 1,66 ¢ Chlorammonium, das entspricht 1.16° 0 Ammon! 
fiir die trockene Spinnenseide. Die spiter angeftihrte bestin 
mune des Ammoniaks durch Destillation mit Magnesiumoxyvd 
hat nahezu den gleichen Wert geveben, 

Das salzsaure alkoholische Filtrat schied nach dem Impte 
ber L6stiindigem Stehen ber O° Glykokollesterchlorhydrat 
dessen Menge nach dem Absaugen, Waschen mit kaltem Alkoho 
und Trocknen tiber Natronkalk 26,8 g betrug. Die alkoholisc! 
Mutterlauge wurde unter vermindertem Druek verdampft wu 
nochmals mit 79 cem Alkohol und Salzsiiuregas verestert. 


“14 


gab dann bet 2ostiindigem Stehen bet O° noch 2,2 g Glykokoll- 
esterchlorhydrat: mithin zusammen 29 ¢ oder 34,1990 Glykok 
berechnet auf die trockene Spinnenseide. Dazu kommen noc! 
O43 ¢ oder 0,94" 0 Glykokoll, die spiter beim Alanin gefund 
wurden: mithin 35,15° 0 Gesamtausbeute an Glykokoll. 

Zur volligen Reinigung wurde eine Probe des Esterchlo: 
hydrats aus der sechstachen Menge heiben Alkohols unter Zus 
von Tierkohle umkrystallisiert. Die feinen farblosen Nad 


s¢ehmolzen ber 1458 (korr.). 


O.P934 ¢ Subst. verbrauchten 20,83 cem tio-n-AgNQ.,,. 
Berechnet fiir CJH,O.N-HCl: Cl 25,40. 


Grefunden 25,17. 
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Die vom Glykokollesterchlorhydrat getrennte Mutterlauge 
ide in der ublichen Weise unter geringem Druck moglichst 
stiindig verdampft und die Ester durch Alkali in’ Fretheit 
cetzt. Die alkalische Salzmasse nahm hierbe: eine starke 
mbeerrote Farbe an, die offenbar von dem urspriinglichen 
rbstoff der Spinnenseide herrihrte. Die atherischen Ausziige 
ren wie gewohniich gelbbraun gefiirbt. Sie wurden, wie 
ich. zuerst fliichtig mit Kallumearbonat. dann mit Natrium- 
fat getrocknet und nach Verdampfen des Athers unter ver- 


cli Of 


ndertem Druck fraktioniert: 


on 
I. bei 12> mm) Temperatur des Bades bis 8.) erhalten 19.6 g 

| pf » 1) bot 
0.3 Lt) 30? yt.) >» 


Summa 28.0 ¢g 
Riickstand (dunkelbraune ziihe Masse) 6.0¢ 
Die [. Fraktion wurde durch mehrstiindiges Erhitzen 
[00 cem Wasser am Riickflubkiihler verseift und die Losung 
- zur beginnenden Krystallisation eingedampft. Erhalten 5,6 ¢ 
nin. 
0.1778 ¢ Subst. 0.2641 g CO, 0.1227 g H,0. 
Berechnet fiir CJH,O.N: C 4040 H 7.92 
Gefunden f 7 
Die spezifische Drehung des Hydrochlorates betrug 


al. ze ~- 26°", 


ithin fast reines d-Alanin. 
Die wiisserige Mutterlauge wurde zur Trockene verdampft 
{ mit Alkohol ausgekocht, der Riiekstand betrug 5,49 ¢. Er 
rde aus moglichst wenig heibem Wasser umkrystallisiert 
i die Mutterlauge (etwa 3 g) auf saizsauren Glykokollester 
rarbeitet. Erhalten O08 g = 0,43 g Glykokoll.  Mithin be- 
net sich die Gesamtmenge des Alanins auf 10,66 ¢, was 

ftir die trockene Spinnenseide entspricht. 

Die Il. Fraktion der Ester enthielt Derivate des Prolins, 
icins und sehr geringe Mengen von Alanin. Um die An- 
Abwesenheit von Phenvlalanin darin festzustellen, bin ich 
lem tblichen Gange der Untersuchung etwas abgewichen. 


es wurde diese Fraktion der Ester mit der fiinffachen 
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Menge Wasser versetzt und das Gemisch mit dem doppe 
Volumen Petrolither ausgesehittelt. dann der Petrolétherausz 
nochmals mit Wasser griindliich gewaschen. Die) wiisserige; 
Losungen wurden in der tiblichen Weise am Ricktluikiih|, 
gekocht, bis die alkalische Reaktion verschwunden war, dan; 


zur Trockene verdampft und die feste Masse mit absolute: 


Alkohol ausgekocht. Hierbei ging der grofere Teil (Prolin 
Losuny. Der Riickstand betrug nur 0.4 ¢. Er enthielt se! 
wenlg Leucin und auberdem <Alanin. 

Der Petrolitherauszug enthielt den Leucinester. Er wurd 
vorsichtig verdampft. der Riickstand mit tiberschiissiger Salz 
siiure aul dem Wasserbade verseift und das l-Leuein in di 
Ublichen Weise tolert. 

Nach dem Umkrystallisieren aus Wasser gab es folge 
ZAahlen 


O1762 ¢ Subst. O.B532 ¢ CO, 0.13303 ¢ H,O. 


= 


C,H,,0,N Berechnet: © 54.96 H. 10,00, 
Gefunden: O47 US6. 

0.1267 ¢ Substanz gelbst in 20° oiger Salzsiture. Gesam! 

cewieht der Losung 4.0099 ¢ d = I.l. Drehung im t-d 


Rohr ber {8° und Natriumlicht 0.55° nach rechts. 


Mithin a . = —- 15.8? 

Die Gesamtmenge des Leueins einsehlieblich des kleine: 
Kestes, der aus der Ill. Fraktion der Ester zu gewinnen wa 
betrug OS ¢ oder 1,76°% 0 der trockenen Spinnenseide. 

Fiir die Gewinnung des Prolins dienten die alkoholische: 
Ausziige, die. wie vorher besehrieben, aus den trockenen Amino- 
siiuren bereitet wurden. Sie wurden verdampft, der Riickstan¢ 
nochmals mit absolutem Alkohol aufgenommen und = wiede) 
verdampft. Die Menge des so resultierenden rohen Prolins 
hetrug 1,68 @ oder 3,68° 0 der trockenen Spinnenseide. Es 
war el Gemiseh von viel aktivem und wenig racemischen 
Prolin: fiir die Identifizierung diente das Kupfersalz des letzter 
das naeh dem Umkrvstallisieren aus Wasser folgende Zahlen ga! 


(1436 ¢ lufttrockene Subst. verloren bei 110° 0.0146 ¢ H,O. 





C,,H,,O,N,Cu + 2H,O Berechnet: H,O 10.99 ° 
Gefunden : 10.17 °/0. 








‘ ¢)p = 
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O1290 2 trockene Subst.: O.0352 ¢ Cu 

C H,,O,N.Cu Berechnet: Cu 21,8 

Gefunden: 21.8 
Die IIL Fraktion wurde zuniichst in der Sfachen Menge 
ssep gelOst und mit Petrolather ausgeschiittelt. Die ge- 
Menge Ester, die in Losung ging, war grébtenteils Leucin- 
vat. Phenylalanin konnte mcht nachgewiesen werden. Die 
Wasser lOslichen Ester wurden in der tiblichen Weise mit 
mnhydroxyd verseilt’ und nach genauer Ausfillung des 
is die Losung eingedampft. ber geniigender Konzentration 
Krystalle aus, die nach elnmaligem Umkrystallisieren aus 

nem Wasser reine Glutuminsiiure waren: 

O.1750 ¢ Subst. 0.2609 g CO, 009735 g HO 
C.H,O,N  Berechnet: C 40,79 H 6.17 
(refunden: 40.06 6.22 
Aus der Mutterlauge wurde der Rest der Glutaminsiiure 
Kinleiten von Salzsiiure gefallt (erhalten 1.1 ¢@ Hydro- 
Die jetzt bletbenden Mutterlaugen waren arm an 
siiuren, denn sie hinterlieben beim Verdampfen nur 0,6 g 
-tand. Ob Asparaginsiiure darin war, kann ich nicht sicher 
en. Auch die Anwesenheit von Serin war zweifelhaft, da 
8-Naphthalinsulfoderivat nicht krystallisierte. 

Der ber der Destillation der Ester bleibende Riickstand 
zuniichst durch Losen in Alkohol und lingeres Stehen- 
nb nach Einimpfen eines Krystillchens auf Serinanhydrid 
iit: das Resultat war negativ. Dagegen enthielt er Tyrosin 
iuberdem noch erhebliche Mengen von Glutaminsiiure. Fiir 
Gewinnung wurde er mit 100 cem Wasser und 20 ¢ kry- 
slertem Barvthydrat drei Stunden am Riicktlubkihler ge- 
t. aus der filtrierten Fliissigkeit der Barvt genau mit Schwefel- 
eefallt, die Mutterlauge mit Tierkohle entfiirbt und die 
mals filtrierte Flissigkelt unter vermindertem Druck stark 
lampft. Zuerst schied sich Tvyrosin ab, und als die auf 
0 cem eingeengte Mutterlauge mit gasiormiger Salzsiiure 
igt war, fiel in der Kilte das Hvdrochlorat der Glutamin- 
tus. Erhalten 1.3 ¢ und aus der Mutterlauge noch 0.) g. 


ler Limkrystallisieren gab das Salz folgende Zahlen: 
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0.2091 g Subst. verbrauchten 11,32 ccm '10-n-AgNO, 
C.H,O,N- HCL Berechnet: Cl 19,31. 
Gefunden: 19,2. 
0.2533 ¢ Hydrochlorat gelést in Wasser. Gesamtgewic 
der Losung 3,8772 ¢: d = 1,02: Drehung im 1-dm-Rohr bei 2; 
und Natriumlicht 1,628 nach rechts. Mithin auf freie Glutan 
siure berechnet: 
ia), == + 30,35°. 
Die Gesamtmenge der Glutaminsiiure, die aus dem Rij 
stand und der Fraktion Il teils als freie Siiure, teils als Hyd: 
ehlorat isoliert wurde, betruge 2,77 g¢ oder 6.1" 6 der trockene 


Spinnenseide. 


Direkte Bestimmung der Glutaminsi&iure und des 
Ammontiks. 


Die Glutaminsiiuse labt sich bekanntlich aus dem = ( 
misch der Spaltungsprodukte direkt als Hydrochlorat abscheide: 
und da dieses Verfahren erheblich genauer ist als die lsoliertu 
aus dem Ester, so habe ich es in einem besonderen Verstc! 
benutzt und dadurch in der Tat einen erheblichen Gehatt 
Giutaminsiiure feststellen kOnnen. Bei dieser Gelegenheit wurd 
auch eine direkte Bestimmung des Ammoniaks ausgetihrt, 
aber fast das gleiche Resultat wie. die Krystallisation des Chior- 
amimoniums ergab. 

10 g¢ Spinnenseide (mit 8,6°%/o Feuchtigkeit) wurden 
()cem Salzsiiure (spez. Gew. 1,19) 5 Stunden am Rickilul- 
kiihler gekocht und die Flissigkeit nach dem Erkalten filtri 
Der zehnte Teil dieser LOsung diente fir die Bestimmung 
Ammoniaks. Er wurde verdampft, der Riickstand mit Magnes 
oxyd gekocht und das Ammoniak in der tiblichen Weise 
litrierter Siture aufgefangen. Gefunden 5,9 cem } 10-n-Ammon! 
was einem Gehalt von 1,1°/o Ammoniak in der trockenen Spinuel- 
seide entspricht. 

Der Rest der salzsauren L6sung wurde zuniichs! 

1, | Wasser verdiinnt, durch Kochen mit Tierkohle fast v 
stiindig entfirbt, das Filtrat auf dem Wasserbade verdi! 


und der zuriickbleibende gelbe Sirup mit 20 cem rauche 
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Salzsiure vermischt. Nach 2tiigigem Stehen bei O° wurde 
lie Krystallmasse abgesaugt und mit wenig ganz kalter kon- 
ventrierter Salzsiiure gewasehen. Nach dem ‘Trocknen im Va- 
kium tiber Natronkalk betrug ihre Menge 1.65 ¢. Durch Losen 
i) verdiinnter Salzsiture und Abscheiden durch Einleiten von 
asfOrmiger Salzsiiure bei niederer Temperatur konnten daraus 
|.2¢ reine salzsaure Glutaminsiiure isoliert werden: 
Q.1965 ¢ Subst. 10.7 cem '/10-n-AgNO,, 
C.H,O,N+ HCL Berechnet: Cl 19351 
Gefunden: 19.50 
Die Ausbeute an Glutaminsiiure entsprach also 11,7" 0 
ler trockenen Spinnenseide. 


Zusammenfassung der Resultate 
I]. 100 Teile trockene Spinnenseide von Nephila mada- 
gascariensis gaben bei der Hydrolyse mit Sdauren: 


85.13 Teile Glykokoll 


23,4 d-Alanin 
1.76 l-Leuel 
O.08 Prolin 
82 l-Tyrosin 
11.7 d-Glutaminsaure 


5.2% » Diaminosiiuren (als Arginin willkirlich berechnet) 
1.16 Ammoniak 
O66 Kettsiiuren 
40.93 Teile 
ferner beim Glihen: 
0.59 Teile Asche. 

Der Gesamtwert 91.5°/o verringert sich aber auf 74° 0, 
venn man das durch die Hydrolyse zutretende Wasser ab- 
rechnet, dessen Menge ich fiir die 5 ersten Aminosiiuren gleich 

Mol. und fiir die Glutaminsiiure gleich 2 Mol. annehmen will. 

H. Der schOne orangegelbe Farbstoff wird durch Alkalien 

el intensiver, verschwindet aber bei der Wirkung von Siuren, 

hne zerstort zu werden. Er verhilt sich also wie ein Indikator 
Alkalimetrie 











Hil. Die Pp nnenseide unterscheidet sich von der cewaoly - 


hchen Seide durch den Mangel an wasserloslichen Substanz 


seidenlein ). 

IV. Sie zeigt grofe Ahnlichkeit mit dem Seidenfibroin 
Denn sie l6st sich wie jenes ino starker Salzsaure und gibt 
beim Fallen mit) Alkohol ei Produkt von t#thnlichen Eigen- 
haffen wie das Sericoin. Ferner enthialt sie anniihernd di 
vleiche Menge an Glykokoll, Alanin, Tyrosin und Leucin. Etwa- 


ixt die Menge des Prolins und der Diaminosiuren. 


Cropel | 


V. Hervorzuheben ist) der ziemlich grofe Gehalt— di 
Spinnenseide an Glutaminsiiure, die in dem Seidentibroin bishe 
nicht beobachtet wurde.') Ein weiterer Untersehied besteh 
in dem Gehalt an Serin, das im Seidenfibroin in ziemlich be- 
triichtlicher Menge vorhanden ist, aber in der Spinnenseid 
bisher nicht gefunden wurde und jedentfalls nicht in erhebliche: 
Menge zugegen ist. Phenylalanin scheint auch in der Spinnen- 
serde micht zu sein, wiihrend im Seidenfibroin davon = 1}/2 
eefunden wurden. 

VI. Trotz der zuletzt erwiithnten Unterschiede ist im grofe: 
und ganzen die Spinnenseide dem Seidenfibroin, das den we- 
senthchen Bestandten des Seidenfadens bildet, chemisch se! 
nahe verwandt, so daf die iuBerliche Alnlichkeit beider Ma 
teriatien nicht mehr als Zufall erscheint. Beide entstehen }. 
kanntlieh aus einem flissigen Driisensekret. das beim Austri! 
aus dem Korper des Tieres alsbald  erstarrt und eine tbe: 
raschende Festigkeit erlangt. Der Vorgang erinnert an di 
Gerinnung des blates,  Allerdings sind die Spinnwarzen, die 
den Spinnfaden absondern und im Hinterteil des Tieres liegen. 
morphologisch wesentlich verschieden von den Driisen der Rau 
die das Material des Seidenfadens liefern und von den Zoologe! 
als modilizierte Speicheldriisen betrachtet werden. Um so be 
achtenswerter ist) vom biologischen Standpunkte aus die che- 


mische Ahnhehkeit der beiden Sekrete: aus diesem Grunde 


In der Rohseide habe ich neuerdings eine kleine Menge As 
ra i beobacht unden 36,1 Co. 90 H. berechnet 36,1 
Hi). Es bleibt aber noch zu entscheiden. ob sie vom Seidentib: 
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heint es mir auch wiinschenswert, dai die Untersuchung 
die gleichen Produkte anderer Spinnen und Raupen aus- 
ehnt wird. 

Gegeniiber den glanzenden Errungenschaften der ver- 
henden Morphologi steht die vergleichende chemische Phy- 
wie trotz zahlreicher Anliufe!) noch in den Kinderschuhen, 

man darf erwarten, dafi mit der Verbesserung der che- 
hen Methoden, zumal aut dem Gebiete der Proteine, eine 
tige Entwickluny dieses Teiles der Biologie einsetzen wird, 
zu ganz neuen Gesichtspunkten tuber die Verwandtschaft 
Genesis sowohl cinzelner Organe wie auch ganzer Spezies 
Lebewesen fiihren kann. 

Schheblich sage ich Hrn. Dr. Walter Axhausen fiir die 

die er mir bel diesen Versuchen leistete, besten Dank. 

Fine sehr niitzliche Zusammenstellung der Resultate fiir einen 
ler Trerwelt findet sich in dem Werk von Otto von Firth «Ver- 


nde chemische Physiologie der niederen Tiere 








Die Oxydationsprodukte des Cholesterins in den tierischen 
Organen. 
(Knochen — Blut.) 


Il. Mitteilung. 


Von 


J. Lifschiitz-Bremen. 


Der Redaktion zugegangen am 30. Juli 1907.) 


Vor einiger Zeit verdffentlichte ich in dieser Zeitschrift 
(bd. L, S. 456 18) einige Notizen «uber die Oxydation des (| 
esterins», unter Hinweis auf das natiirliche Vorkommen 
dabei resultierenden Produkte im Schweibfette der Schafwoll: 
bei dieser Gelegenheit wies ich auch daraufhin, dal die 
Schulze und Winterstein!) beobachtete langsame Veriin- 
derung des Cholesterins am Licht an der Luft?) nichts andere- 
sei, als eine Oxydation dieses Ko6rpers zu den von mir ai 
bezeichneten Stelle kurz beschriebenen Produkten, die =n 
mit Leichtigkeit dureh Einwirkung von Oxydationsmitteln 
reines Cholesterin bei Wasserbadwiirme in wenigen Minut 
erhalten kann. 

Konnte demnach mit Hilfe der obigen Schulze-W in- 
tersteinschen Beobachtung die Bildung dieser Oxydations- 
produkte auf der Oberfliche des Schafvlieses durch die fi 
wirkung von Licht und Luft auf das freie bezw. auf das wiih: 
des Wachstums der Wollhaare durch Verseifung der darin betin'- 
lichen Cholesterinester vermittelst des Kaligehalts des Schw 
freigelegte Cholesterin?) ihre befriedigende Erkliirung finden. - 

1) Ihese Zeitschrift, 1904, Bd. XLII, S. 316. 

2) Unter Lichtabschluf ist das Cholesterin auch an der Luft 


Die Ester der Cholesterine selbst sind gegen oxvdierend: 


wirkungen auferordentlich widerstandsfihig, 
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nien immer noch Zweifel bestehen, ob dieser Oxydations- 
sang auch im Innern des tlerischen Organismus stattfindet. 

n die erwihnte leichte Oxvdationsfahigkeit des Choleste- 

mit der es in kiirzester Zeit auch unter Lichtaussehlul 
nassem Wege jene Oxvydationsprodukte liefert, legten die 
hrscheinlichkeit nahe, dab dieser Oxydationsprozef auch in 
inneren tierischen Orgunen vor sich gehen konnte, wo das 
esterin mit Sauerstoff unter geeligneten Umstinden in Be- 
rung kommt. 

Die scharfen optischen Merkmale, welche wenigstens die 
en Stufen jener Oxydationsprodukte des Cholesterins, das 
rcholesterin C,,H,,(OH), und dessen itherartige Vorstufe 
H1,,0),0, in Eisessiglosung mit konzentrierter Scliwefelsiure 
ier Kilte in Farbe und Spektrum zeigen, gestatteten es in 
Vat, zuniichst diese zwei Oxvdationsstufen des Cholesterins 
en Fettgebilden der Knochen und des Blutes mit Sicher- 


zu erureren, 
1. Knochenfett. 


bekanntlich enthalten die Knoechenfette ziemlich erheb- 
\Mengen Cholesterin und geben demzufolge mit Essigsiiure- 
lid und Schwefelsiiure die Liebermannsche Cholestol- 
tion mit grober Intensitiit. LOst man dagegen das Fett in 
sig und gibt zur kalt filtrierten Losung etwas konzen- 

Schwefelsiiure, so erhilt man weder die Griunfirbung 
das Absorptionsspektrum des Oxycholesterins. Verseift 
iedoch das Fett namentlich das sogenannte «Benzin- 
henfett» des Handels — mit alkoholischem Kali und iso- 
in ublicher Weise das Unverseifbare desselben, so gibt 
res die Essigschwefelsaurereaktion in Farbe und Absorp- 
spektrum in kriiftiger und charakteristischer Weise. Es 
ehit sich, das Unverseifbare nicht mit Benzin, sondern 
ther aus dem Verseifungsgemisech auszuzielien, den Aus- 
mut stark verdiinntem Spiritus wiederholt und sorgfaltig 
\lkall, Seife usw. auszuwaschen und die Losung dureh 
ppelfilter klar zu filtrieren. Man erhilt dann mit dem 
Ktrickstand die genannte Reaktion mit klarer und rein 
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tiefgriiner Farbe, sowie ein sehr pragnantes Oxycholesteri: 
spektrum. 

Dab diese Reaktion erst nach der Verseifung des Fe 
und sorgtiiltiger Trennung der Fettsiuren vom Unverseit bare 
in diesem aufzutreten pllegt. erkliirt sich dadurch, dati 
Oxycholesterine in ihren Esterverbindungen mit ho6heren F\ 
siituren, bezw. in Gegenwart von Olsiiure. die Essigsehwet 
siurereaktion nicht geben.!) 

[im festzustellen, dab es sich hier nicht etwa um ein 
zufiillige Beimengung irgend eines fremden Stoffes hand 
wurde ein bereits entfetteter ~Knochenschrot» aus dem Hand 
bezogen und mit Benzin oder Ather extrahiert. Er ergab n 
0.6%/o fettartiger Substanz, die in ihrem Unverseif baren 
genannte Essigseliwefelsiiurereaktion in recht kriftiger We. 
zelote, 

Nach dieser, zu wiederholten Malen vorgenommenen Fes! 
steflung konnte es kaum mehr zweifelhaft sein, dab auch 
Blut, das ja bekanntlich gleichfalls cholesterinhaltig ist. 
die Oxycholesterine enthalten miibte. Der Versuch bestil 


dies auch in eklutantester Weise. 


2. Blutfett. 


Frisches, noch lebenswarmes Rinderblut wurde auf 
Wasserbade gut eingetroecknet. Die briiunlich-schwarze 
steinfeste Masse wurde modglichst fein zermahlen und mit ben- 
zin 6—S8 Stunden lang extrahiert. Nach der Beseitigung 
Benzins bleibt eine dunkelrotbraune, weiche, sehr dick{liis- 
und ziemlich klebrige Fettmasse zuriick, die selbst tiber 100° | 
gwar voOllig klar durchsichtig ist, aber doch schwer bewe: 
und diektliissig bleibt. Sie betrug 1,.5—1,8",» vom Trocken! 
Sie Jost sich Jeieht in allen Fetthjsungsmitteln, aber sc! 
und nur teilweise in Alkohol. Sie ist auch sonst von durc! 


fettartigem Habitus und erinnert lebhaft an das sovenu! 


Auf die mir schon lange bekannte eigenartige Beein! 


ser Reaktion durch die Olsiiure werde ich demniichst. bei ein: 


vehenderen Besprechune dieses Gegenstandes zuriickkommen. 
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Oxydationspro 1uK te les Cholesterins in tieris: 


Weichfett» des Wollfettes. (Vel. Berliner Berichte, Bd. XXNI, 
S 47 ff.) Sie gibt eine sehr starke Cholestolreaktion. und auch 
ie kriiftige Griinfiirbung mit tiefem und = scharfem Oxyehol- 
terinspektrum ber der Essigschwefelsiiurereaktion. Die 
rbe dieser Reaktion erscheint durch starke Verunreinigungen 
r rohen Fettmasse tritbe und miffarbig. Filtriert man jedoch 
fas Reaktionsgemisch klar ab und wiiseht das Filterchen mit 
vas Elsessig naeh, so erhélt man eine rein- und. tiefgriine 
sung mit tlefem und scharfem Absorptionsspektrum im Rot 
ixvcholesterin). Das Spektrum des Oxycholesterinathers 
Gelb) erseheint in der Regel hier nicht. 
Die rohe Fettmasse wurde nun mit alkoholischem Kali 
rseift. Nach dem Erkalten des Verseifungsgemisches schied 
eine erhebliche Menge krystallinischer Substanz aus. Das 
musech wurde jedoch, ohne es zu filtrieren, mit etwa dem 
chen Volumen Wasser vermenet, 3mal mit Ather tiichtig 
-ceschiittelt und die vereinigten ditherischen Losungen recen 
en. Nach dem 
Verdunsten des Athers und Verjagen des Wassers mit abso- 
tem Alkohol auf dem Wasserbade scheidet sich zunitehst 


erhebliche Menge weber glinzender Bliittchen aus, die 


enolphtalein mit Wasser wiederholt gewascl 


ter dem Mikroskop die bekannten Cholesterintafeln erkennen 


<sen. und die nach dem volligen Eintrocknen der Substanz 


einer wesentlich tiberwiegenderen Menge hellgelber fester 


rpher Masse eigebettet sind. 
Das Unverseifbare (Alkohole), 


vewonnen, stellt eime hellgelbe. feste, krimelige, etwas 
’e Substanz dar. die bei Wasserbadwiirme noch mcht 
hiniizt und die Eigenschaften und Loshchkeitsverhiiltnisse 
es Gemenges von Choijesterin und dessen neutralen Oxy- 
onsprodukten besitzt, wie ich es wiederholt ber der nur 
veise bewirkten Oxydation des Cholesterins mit) Perman- 
itlosung erhielt. Es gibt die Cholestolreaktion mit allen 
Farben (rot-blau-griin) und Spektralerscheinungen. Die 
inte Essigschwetfelsiurereaktion gibt es mit soleher 


-e und Farbenschonheit, wie sie nur die aus remem 
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Cholesterin kiinstlich hergesteliten Oxycholesterine zeigen.!) Aube: 
den Absorptionsspektren der letzteren im Rot und Gelb treten 
hier noch zwet binder im Grin und Blau des Spektrums auf, 
die allem Anscheine nach von einem neuen Neutralkorper her- 
riren. Um das komplizierte Absorptionsspektrum am besten 
zu beobachten, verfihrt man zweckmibig folgendermahen: 
In einem sclinalen Reagenzglischen werden einige Milli- 
eramm des Unverseifbaren in @a. 8 cem Elsessig @elOst und 
mit 6—S Tropfen konzentrierter Schwefelsiiure vorsichtig unter- 
schichtet. Die untere Sehicht fairbt sich kirschrot, die mittler: 
Beruhrungszone tefblau, wihrend die obere Sehicht prachtyol 
hellblau mit) violetter Durchsicht erscheint. Das Absorptions- 
spektrum dieser oberen Schlicht (im Lampenticht) zeigt dann 
elnen feinen Streifen im Rot cetwa zwischen den Frauen- 
hoferschen Linten G@ und d) und ein Band auf D (im Gelb 
Diese Spektra fallen genau mit den bereits beschrie- 
benen Spektren der beiden Oxycholesterine zusammen 
Auberdem erscheint hier ein breites Band im Griin ziemlich nal 
dem Blau, und ein etwas schmiileres Band im Blau, dicht an de) 
Girenze des Griin. Das Band auf D ist wesentlich tiefer und 
schiirfer als die letzteren zwei Biinder, die auch etwas verschwoti- 


mene léinder zeigen. Nach dem Durchsehiitteln des Reaktions 


eemisches verliuft die Reaktion in Farben und Spektren wie bet 


den Oxycholesterinen (s. diese), Die L6sung bleibt lange bla 
scheidet allmithlich eimen gelben krystallinischen Korper aul 
wird dann tief und rein griin, und nimmt sehlieblich — je nac! 
den Lichtverhiiltnissen — nach 24—48 Stunden, wie das kiins 
liche Oxycholesterin, eine violettrote Farbe an. Das Absor; 
tionsspektrum des Oxvyveholesterins ist) dann verschwunde) 
Wiihrend die Spektra der beiden Oxycholesterine (im Rot wid 
Gelb) den seinerzeit’ geschilderten Wandlnngen und Verind 
runven unterliegen, bleiben die erwiihnten zwei Bander im Grit 
und Blau withrend der ganzen Reaktionsdauer unverindert, un 
sind auch nach dem Verschwinden des letzten Oxycholester 
streifens (aus dem Rot) noch recht deutlich zu erkennen. b 


Diese Zeitschrift, Bd. L. S. 436 ff. 
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Cholestolreaktion des obigen Unverseifbaren erscheinen 
e zwel Bander nicht. Auch bet der Essigschwetfelsiiurereak- 
der ktinstlich aus Cholesterin hergestellten oder der aus 
Unverseifbaren des Wollfettes isolerten Oxycholesterine 
ich diese zwei Spektralbinder bislang nicht beobachten 
CLD. 
Dab diese zwei bander einem von den genannten Oxy- 
lesterinen verschiedenen Korper angehoren miissen, folgt 
wus dem Umstande, dab beim Anwenden verschieden- 
er Extraktionsmittel zur Isolherung der Fettsubstanz aus 
Troekenblute unter sonst gleichen Bedingungen diese 
tralbiinder stiirker oder schwicher (neben dem stets gleich- 
erscheinenden Oxycholesterinspektrum) aufzutreten ptle- 
offenbar deshalb, je nachdem der fragliche WKorper im 
elfenden LoOsungsmittel leichter oder scehwerer loshech ist. 
l<ocholesterin war weder im Kunochenfette noch im 
ette vorhanden. 
Aus dem ganzen Habitus dieses Unverseifbaren des Ruin- 
itfettes, aus den Loslichkeitsverhiiltnissen seiner einzelnen 
wndteile, namentlich aber aus der groben Intensitit 
ner Essigschwefelsiurereaktion geht deutheh hervor, 
hier die Oxycholesterine gegentiber dem = Cholesterin= in 
ntlich tiberwiegenderer Menge vorhanden sein mitissen. 
Frage nach den quantitativen Mengenverhaltnissen zwischen 
Cholesterin und dessen Derivaten usw. kann erst nach Be- 
ung groberer Mengen Materials niher getreten werden. 


revgem Interesse diirfte auch die demniichst zu erorternde 


sein, ob die Oxydation des Cholesterins etwa analog 
les Hiimoglobins in den Arterien bezw. in- welchen 


igen Organen vor sich geht. 


Der verseifbare Teil (Fettsauren 


lutfettes wurde aus dem vom Unverseifbaren mit Ather 

unten Verseifungsgemisch vorliufig wie fol@t isoliert: 

Die spiritujswiisserige Unterlauge nebst den vom iithe- 

in Auszug derselben getrennten alkalischen Waschwiissern 
bis zur ‘Trocknis eingedampft und der dunkelbraune 


Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. LIII 10) 
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Riickstand (Setfenmasse) mit Wasser aufgenommen. Die yi) 
klare L6sung wurde mit verdtinnter Salzsdure angesiauert, wi 
die Fettsiuren in braunen Flocken ausfielen. Der Niedersc| 
filtriert schnell und klar: das Filtrat ist jedoch stark braun 
gefiirbt und triibt sich stark beim stirkeren Ansiuren, was \ 
aut den Abgang wasserloslicher Fettsiuren zuriickzutiihren 
Der Niedersechlag wurde bis zum Verschwinden der Mine) 
sfiure ausgewaschen und an der Luft oder im Vakuum 
CaCl, von der Hauptmenge der Feuchtigkeit befreit. Mit Ath 
aufgenommen,. bleibt ein ziemlich betraehtlcher Teil des Nied 
schlages in braunen Flocken ungelost zuriick.!) Die klar filtries 
‘itherische Losung hinterlabt nach dem Verdunsten und Trock: 
mut Alkohol auf dem Wasserbade ein dunkelbraunes, kia: 
und leicht bewegliches Ol, das in der Kiilte mit der Zeil 


einem braunen talgartigen und krystallinischen Fettkuchen 


starr 

Das so erhaltene Fettsiuregemisch zeigte weder die ¢ 
estol- noch die Essigschwefelsiiurereaktion, ist unlOshieh in Wa: 
und leicht l6slich in absolutem = Alkohol. © Methylalkoho! 
einen Teil davon ungelost. 

Die Siiurezahl dieses Gemisches betriigt nach den 
herigen Versuchen IST ,44. 

Lost man diese Fettsduremasse in Benzin, so_ bleibt 
kleinerer Teil als rotbrauner Riickstand zuriick, der sich au 
berm anhaltenden Kochen nicht lost. Nach dem = Abfiltrie: 
Nachwaschen und Troeknen erhiilt man eine rotbraune, | 
artig harte und sprode Substanz, die sich zwischen den Fing 
ziun feinen Pulver zerreiben laibt. Mit etwas Alkohol, in d 
sie ziemlich Jereht l6sheh ist, angefeuchtet, l6st sie steh 
auch im wisserigem Alkalt und. fall mit Sdiuren wiede 
Ihre Kigenschatten (namentlieh ihre harzsiiureartige Na 
erinnern lebhaft an die von Windaus durch Abbau des | 


esterins erhaltenen Cholesterin-Garbonsiiuren. Da 


Die abtiltrrerten Flocken trocknen zu einem erauen Pulv: 


dem Platinblech leicht abbrennt und ziemlich viel Asche 


velehe hauptsiichheh aus Kalk und einer kleinen Menge 
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aige Bestiitigung dieser Vermutung fiir die Erkenntnis des 
hicksals des Cholesterins im Blute von erheblichem Interesse 
n durtte und die relativ einfache Isoherung dieser harzsiiure- 
‘iven Substanz aus dem obigen Fettsiiuregemenge zum nii- 
en Studium und zur Charakterisierung derselben ermutigt, 
hoffe ich in einer der niachsten Mitteilungen niiheres da- 
ber zu berichten 

Sowell es mir das bisher zur Verttigune stehende Ma- 
al gestattete. sind bet dieser Voruntersuchung auch dre 
lenvenverhiiltmisse der Hauptbestandteile des Rinderblutfettes 
elichst berticksichtigt worden. Die dabet gewonnenen dies- 
dighichen Daten sind foleende: 

D.10 ¢@ des rohen Blutfettes ergaben: 


(nverseifbares (Alkohole und etwaive sonstige 


Neutraisioiie) ..«..s+é*és mirvnwes « HEY 
\Wasserunloshiches Fettsituregemenge 1.0 
Z7usammen s . « HOD 2 


Der fehlende Rest diirfte wohl dem Abgune der wasser- 
ihen Sauren, sowie dem <Abfall der obenerwihnten kalk- 
tigen (itherunloslichen) Substanz zuzuschretben sein. 

Aut greif bare \lengen Giycerins bin ich im Laufe dieser 
runtersuchung nicht gestoben. Ob dieser Bestandteil in dem 
n mir bisher verarbeiteten Fettgebilde des Rinderblutes tiber- 
int enthalten ist, erscheint — uangesichts der im Verhalt- 
zu den Fettsdiuren groben Menge des ino Wasser unlos- 
en und festen unverseifbaren Tells sehr fraglich. 

Die Untersuchungen der anderen tierischen Organe wie 
i. Leber, Pankreas usw. auf Cholesterinoxydate sind bereits 
Ganve und ich behalte mir vor. die Resultate in den fol- 


den Mitteilungen zu verdtlentlichen. 


bremen,. im Juli 1907, J. Lifsehtitz. 


()* 








Weitere Studien ber die normale Verdauung der EiweiBkérper 
im Magendarmkanal des Hundes. 


lll. Mitteilung,! 


Von 


Emil Abderhalden, Kornel von Koérésy (Budapest) und 
KE. S. London (St. Petersburg). 


\ | it Berlin und ! ischen Lal 
i rimentelle Medizin zu st. I rsbur 
| price am) ¢ August 19 


Fir die ganze Auffassune des” Eiweibstoffwechsels 1 
tierischen Organismus ist es von allergrobter Wichtigkeit, einen 
exakten = Einblick inp das) Verhalten der Nahrungseiweibstof| 
1) Mavgendarmkanal zu-erhalten, d. h. zu erfahren, ob de 
Resorption der Proteine ein weitgehender Abbau vorausge! 
Fir die Annahme, dali die Nahrungseiweibstoffe, ehe sie in 
den eigentlichen Stotfwechsel eintreten, einen umfassenden Umba 
erleiden miissen, haben wir manche Hinweise. Sie sind all 
dings durchweg nur indirekter Natur. Sie sttitzen sich einmal 
auf die Tatsache, dab die Nahrungsproteine sich in verschiedent 
Bbezichung von den Korpereiweibstoffen ino ihrer Zusammen 
setzung unterscheiden. Unsere Methoden gestatten vorliiutig 
im wesentlichen nur eine Vergleichung der Mengen an. ei 
zeinen Aminosiuren der versehiedenartigen Nahrungs- und 
KoOrperproteine. Schon cine solche Gegeniiberstellung ze 
erobe Unterschiede und selbst dann, wenn wir ungefiihr gleic! 


Vel. Emil Abderhalden, Karl Kautzsch und KE. 8. Londo 
Studien tiber die normale Verdaunng der Eiweifkorper im Magendia 
kanal des Hundes. Diese Zeitschrift. Bd. XLVI, S. 549, 1906. — E1 
Abd tlden,. L. Baumann und E. Ss. London, Weitere Studien 


Verdauung der Einweifkorper im Magendarmkanal des Hund 


1. Bd. LI, 3. 384, 1907 











Studien tiber di ormale Verdauung der Eiweifkérper. If 14%) 


lengen an den einzelnen Bausteinen auflinden, sind wir durchaus 
icht berechtigt, von Proteinen zu sprechen, die in ihrem Aufbau 
hereinstimmen. Die Moéeglichkeit, dab oz. b. dureh eine ver- 
hiedene Reihenfolge der Aminosiuren dennoch grobe Unter- 
hiede bestehen, mul betont werden. Hier wird in Zukunft 


partielle Hydrolyse ein entscheidendes Wort sprechen. Fiir 


wine weltgehende Abinderung des Nahrungseiweibes  spricht 


rner der Umstand, dai der Verdauung unterlegenes, resor- 
ertes Eiweifi als solches jenseits des Darmes mit Hilfe der 
logischen Reaktion nicht mehr nachweisbar ist. Wir wollen 


if die welteren Griinde. die ftir einen weltgehenden Abbau 


1 Nahrungsproteine im Magendarmkanal sprechen, nicht. ein- 


ehen, sondern nur noch hervorheben, dali nach neueren Ver- 
ichen des einen von uns mit Peter Rona?!) der endgutltige 
ewes gehefert ist, dai der tlerische Organismus sein Korper- 
eiweib aus den einfachsten Bausteinen, den Aminosiiuren, aul- 
iuen kann, wenn diese nur alle und in gentigender Menge vor- 
inden sind. Es steht somit der Annahme, dal der Abbau der 


Vahrungsproteine im Magendarmkanal ein totaler oder doch ein 


at 


hr weltgehender ist, naeh dieser Richtung nichts im Wege. 
n direkter Beweis fiir die Grobe des Eiweibabbaus unter nattr- 
hen Bedingungen steht noch aus. Der Umstand, dali es velingt, 
inch suecessive Verdauung mit Magen-, Pankreas- und Darm- 
it Eiweif volilstindig zu zerlegen, darf vorliiufig nicht als Be- 
eis dafiir betrachtet werden, dali der Abbau im Magendarm- 


anal selbst ein entsprechender ist. Jedenfalls mub a priori die 


| 


clichkeit zugegeben werden, dab der Abbau der Nahrungs- 


oteine zum Teil bei komplizierteren Produkten — Polypep- 
len — stehen bleiben kann und solehe Gruppen direkt zur 


~ynthese des neuen Korperetweibes Verwendung finden konnen. 
ier direkten Beweisfiihrung tiber die Grobe des Eiweibabbaues 
Magendarmkanal stehen bis jetzt uniiberwindbare Schwierig- 
citen entgegen. Wir kOnnen vorkiufig nur die Frage entscheiden, 
in einem bestimmten Momente in einem bestimmten Teil des 
Emil Abderhalden und Peter Rona, Weiterer Beitrag zur 


nach der Verwe ng von tief abgebautem EiweilS tm Organismu: 


Hundes, Diese Zeitschrift, Bd. LIT, =. 307, 1907 





Pp) oR, 


Darmes th 


fe 


Abderhalden, Kornel v. KGrGsy und E.S 





Lond«; 


Abbauprodukte nachweisbar sind. und in welc 


Mengen. Derartige Untersuchungen haben ergeben. dal im Magi 


hochstwahrschemlich keine Aminosiuren entstehe 


EDs daveve 


lassen sich solehe stets vom Pylorus an bis zur lleoecoecalklay 


im ganZzel 


] 
i 


Darme nachwelsen. thre Menge ist stets klein 


Verhiltnis zu den gesamten Verdanungsprodukten. 


Wir hab 


schon friher betont. dali dieser Umstand nicht unbedinet 


gegen spricht, 
Aminosiiuren auftreten. 
tiefsten Abbauprodukte 
die hoheren Spaltprodukte hh) Darm zuriuckbieiben. 


stets sofort resorbiert werden, 


dah als letzte Verdauungsprodukte ausschiiel |i 


kis ist micht ausgeschlossen, dali 


withre) 


Wir ¢ 


halten dann natirlich beim Auffangen des Chymus aus Fistel; 


des Magendarmkanals stets ino tiberwiegendem Mabe eerad 


diese komplizierteren) Abbauprodukte. 


Wa 


wir zur Verfiitterung ein Ptlanzeneiweil, das Gliadin. 


suchstiere waren dieselben. wie bel den friiheren 


haben diese Versuche fortgesetzt und zwar wiihlt 


Die Ve 
Versuche 


und die Methoden der Verarbeitung der einzelnen Verdauune: 


produkte waren gleichfalls ganz die entsprechenden, so d 


Wilt aul S&S 


> 


nicht mehr einzugehen brauchen. Hervorgehol 


<ei, daly wir emige Kontrollversuche angestellt haben, um 


lolgenden 


flheBbende 


( 


Kinwand zu entkriitten. Der aus den 


Fisteln au 


‘avinus wurde niimleh in auf Eis aufbewahrt 


Gefiiben aufgetangen. und auberdem waren in das Gefiils hins 


Kisstiicke 


dem Gefaih entfernt und autgekocht. 


celeot worden. Die Dauer des Auttan 


Fens bet 
21? Stunden. Von Zeit zu Zeit wurden die Produkte 
Man konnte nun den 


wand erheben, dah trotz aller Vorsichtsmabregeln die Bildun: 


(ie? ] 


ler vefundenen Aminosiiuren auf eine auberhalb des Korp: 


fortgesetzte Verdauung zurtickzuttihren sel und zwar wahr 


der Zeit des Auffangens des Chymus und des Verweilens 


dem) Zum 


Auffangen dienenden Gefiibe. Wir hal 


CD: UH 


Berechtigung dieses Einwurtes zu priifen, Eiereiweih, Fleisch u 


Giliadin mit Magensaft verdaut und dann nach Neutralisation n 


Soda und 
ke { aul 
(Ti; TT] p= / } yf 


{) 


| 
tt 


nach dem Abkiihlen der ganzen Verdauungsfliis: 


Pankreassaft und Darmsaft zu dem 


gesetzt und das innig verrihrte Gemisch 


Verdauun 


10 Stun 
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Studien tiber die normale Verdauung der Eiweibkorper. Tl 
Kis autbewahrt. Wir konnten nach Verlaut dieser Zeit nur 
ren von Aminosiuren nachwetsen. Sehlieblich haben wir 
ve der erhaltenen Verdauungsbreie vom Hunde aus etwa 
iver LOsung in Wasser mit Phosphorwolframséaure gefallt, 
a Niederschlag schuart abgeprebt, ihn dann in der vowohnten 


eise mit Barvt zerlegt und aus dem Filtrat des phosphor- 


framsauren Barvts den Uberschub an Barvt quantitatiy mit 
iwefelsiiure entfernt. Wir engten dann das) Filtrat) vom 
ryvumsulfat unter vermindertem Druck bet ciner 40° nicht 
epstergenden Temperatur des Wasserbades bis zum = dicken 
iy ein. Diesen lOsten wir in etwa 10 Teilen Wasser, ktihlten 
Losung in Eis aut O° ab und setzten Pankreassatt und 
msatt zu. Auch iner leben sich nach tOstiindigem Ver- 
len ber O° nur Spuren von Aminosiuren nachweisen. Wir 
en somit die ber den mitgetelten Versuchen an den le istel- 


iden gefundenen Mengen an Aminosituren unzweifelhatt als 


5 
] 


Darmrohre selbst entstanden betrachten. Im = Filtrat des 


lerschlags mit Phosphorwolframsiure fiillten wir ferner dite 
rschiissige Phosporwolframséure mit Baryt und entfernten 
<en Uberschul} mit Schwefelsiiure. Das Filtrat vom Barvum- 
fat eneten wir unter vermindertem Druck bis) zur begin- 
den Krvstallisation ein, saugten dann ab und wiederholten 

Kinengen, solange etwas ausfiel. Wir verglichen die so 


altenen Mengen an einfauchen Abbauprodukten mit den mit 


der Estermethode erhaltenen. Wir erhielten stets 2 > bis 
hohere Werte. Es ist dies nicht auffallend, denn ein- 


ist die Estermethode keine quantitative, und dann haben 
natiirlich bei der direkten Tsoherung nicht nur Amino- 
ren erhalten, sondern vor allem auch die nicht mit Phos 

rwollframsiiure fallenden einfacheren Polypeptide. Jedenfalls 
en diese Versuche, dafi die nachgewlresenen Aminosituren 


¥ 


etwa ber der Veresterung entstanden waren, sondern 

is Im Speisebre: enthalten sind, denn wir konnten direkt 

nh. Tyrosin, Glutaminsiiure, Asparaginsiiure aus dem Filtrat 
Phosphorwolframsiiurefiillung isolieren, 


Im folgenden geben wir eine Ubersicht tiber die Anlage 


ganzen mit Giladin durchgefiihrten Versuches: 


i 
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Studien 


Im foleenden geben wir. wie in den friiheren Versuchen, 
Resultate der einzelnen Untersuchungen wieder. Die Aus 
niten an Aminositiren beziehen sich auf diese selbst und nicht 
if die salzsauren Salze. Als solche waren sie zundchst isoliert 
orden. Wir stellten dann dureh Kochen mit) Bleloxyd die 
eien Aminosiiuren dar. Berechnet sind die gewonnenen Mengen 
Aminosiiuren auf LOO @ aschefreien, ber LOO" bis zear Ge- 
richtskonstanz getrockneten Chymus. 
1. Magenfistelhund (Woltsehok). 
Das ber 40° getrocknete Verdauungsgemisch enthielt 5.62 ° 
ische und 12.86°%oN. Beim Trocknen bis zu lOO’ verlor es 
MSd%o an Gewicht. Es gab Biuretreaktion, die Millonsehe 
iktion, mit) Bromwasser keine Tryptophanreaktion. Mit) ge- 
tigter AmmonsultatlOsung trat sowohl bet Zusatz der an 


Volumen gleichen, wie der doppelten Menge Fidlung ein. 


i aktion: 1() ? Wass ba fos und lv Pritt 1) CK Ut 2 
1(M) 5 () 
(WY ()Ibades 0.5 () I] 


a. Duodenalfistelhund (Histeritschka). Fistel 4 Qyem 


m Pvlorus entfernt. Aschengvehalt des Verdauunegsgemisches 
7 o, Wassergehalt 12.2190. Stickstoffgehalt 12.10°/o. Biuret- 
De , Millon +-, Tryptophanprobe (mit) Bromwasser) - 


unmonsulfat: Ganzsiittigung -+-. Halbsiittigung 


|. Fraktion: 100° d Wasserbades und 12. mm Druck (SO: 
faye OD (404 
POW) Olbades OD O60) 


3. Duodenalfistelhund (Seter), Fistel 25 em vom Pylorus 


tfernt. Aschengehalt 4,77°;/0, Wassergehalt 10,60°/0, Stick- 
offvehalt 11.91°o.  Biuretprobe --, Millon —-, Tryptophan- 
iktion (mit Bromwasser) -+-. Mit Ammonsulfat ber Ganz- 


Siltigung nur schwache Fitllung. 


Fraktion: 100% des Wasserbades und 12. mm Druel 2p 
100" 0.5 () 0) 
“A | Ho) ()ibad S OD 3 | 4) 


t Jejunumfistelhund (Polkan).  Fistel 175 em = vom 
rus entfernt. Aschengehalt des Verdauungsproduktes 6.52 


-sergehalt 10.41° 0 Stiekstoffgehalt 12.29 biuretprobe 











Millon. —-. Trvptophanprobe schwach (mit) Bromwasser). 


Amimonsulfat bei (rainzsittigung hur schwache Triibung. 


ra [0" des Wasserbades und 12.0 mm Druck 1 6) 
| | Li) Wa Q. 15 
Hae cane , Oibades OR, DO 


». Tleumfistelhund (Margarita).  Fistel 100 em 
Coecum entfernt. Aschengehalt des Verdanungsproduktes 5.86 
Wassergehalt 890° 0. Stickstoffgehalt 12,55° 0. Biuretprobe 


Millon. Tryptophanreaktion —, mit Ammonsulfat keine Filla 


braktion 10" des Wasserbades und 12. mm Druck = 3.65 

| 1) OD = ‘Uy ) 
1) (V5) > et) 
1) eocoecalfistelhund (Bielka). Fistel 2—5 em 


lem Coecum. Aschenvehait des Verdauungsproduktes LO.05 


Wassergehalt 15.05° 6. Stickstoffgehalt 7,28° 0. biuretproby 
Millon —-. Tryptophanreaktion—, mit Ammonsulfat keine Fi 

l. Fra ni 100% des Wasserbades und 12. mm Druck O15 
LH) > th ()¢) 

iW) (pit ~~ U5 ) 7.) 


} 


Die Resultate stehen ganz in Ubereinstimmung mit de 
der friheren) Versuche. 

Wir haben werterhin festzustellen versucht. welche Ami 
<fiuren in dem Chymus der eimzelnen Darmabsehnitte nacl 
welsen sind Da die emzelnen Fraktionen an Menve Ter] 
en wir alle in den drei bis jetzt ausgefiihrten Unt 
suchungen dieser Art erhaltenen, entsprechenden Produkte v: 
rch fraktionierte) WKrvstallisation zunachst 
Trennung durchegetiihrt. Ino allen) Darmabschnitten alin’ 
nommen ist natiirliich der Magen fanden wir Leuein. \' 
identifizierten es stets durch Bildung seines Kuptersalzes. De=> 
Analyse gab den berechneten hupfergehalt. In besonderen Pro 
hten wironach Glivkokoll, indem wir diese mit der 
fachen Menge absoluten Alkohols tibergossen und gasforn 


Salzsauure emmlerteten. Ks velang uns in keinem |. 


reringe Mengen von Glykokoll in den aus dem Chymus 
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ims erhaltenen Prdaparaten. Phenvlalanin konnten wir 
auffinden. Das sehlefbt micht aus. dab es trotzdem = in 
ingen Mengen vorhanden gewesen ist. Glutaminsiiure liel 


In allen Praparaten der Fraktlonen If | f0Q--200" des 


ides, O89 mm Druck) als Chlorhydrat zur Abschetdung bringen., 
intitativ konnten wir seine Menge nicht feststellen. Es schien, 
yb in dem Chymus der tieferen Darmpartien relativ mehr 
faminsiure als in dem der oberen vorhanden gewesen wire 
- der Mutterlauge der Glutaminsiiture konnten wir Aspara- 
siiure gewinnen und zwar aus den Praparaten aller Darm- 
hnitte. Alanin erhielten wir mecht ganz rein, es sehen 
nach den Analysen des Kupfersalzes Valin beigemischt 
ein. Prolin leb sich mit Sicherheit) in den Priiparaten 
hweisen, die aus dem Chymus des Tleums erhalten worden 
en. Jedenfalls decken sieh diese Untersuchungen ganz mit 
eren Untersuchungen des Darminhaltes friseh getoteter, in 
Verdauung begriffener Tiere. Auch damals!) wurden Alanin, 
in, Glutaminsiiure und Asparaginsiure aufgefunden. Schlieb- 
<e) noch erwihint, dab wir die Destillationsriickstiinde je- 
en in Alkohol gelost und dann aufbewahrt haben. Wir 
elten nach einiger Zeit tiberall Abscheidungen von zum 
ten Teil amorphen Massen. Sie bestanden, wie die genauer 
lersuchung ergab, aus Anhydriden von Dipeptiden. Wir haben 
orliufig nicht eingehender untersucht. Es ist natiirlich mbglich, 
sie sich aus Monouminosiiureestern sekundiir gebildet haben, 
iedoeh nieht aus eschlossen, dal) sl zum Teil wenlgstens 
s Dipeptidestern hervorgegangen sind. Wir hoffen, diese Pro- 


genauer untersuehen und uns tiber ihre Bildung 


bald ge 
ntieren zu konnen. 

Im Anschluly an diese Versuchsreihe sei noch kurz tiber 
e Versuche berichtet, welche das Ziel verfolgten., den Abbau 
mischer Dipeptide im Magendarmkanal unter natiirlichen Ver- 
lissen zu verfolgen und auf diesem Wege zugleich die friiher 


er Verdauung von Polypeptiden mit Magensalt und akti- 





As, iilil 











ld6) Emil Abderhalden. Kornel v. Kérésy und E. S. Lond. 


viertem Pankreassaft erhaltenen Resultate zu kontrollier 
Wir haben vorliutig nur emen Versuch tiber die Magen 
dauung von Dipeptiden ausgeftihrt und zwar mit Glveyl-l-tyro 
Der Versuchshund hatte 3.16 ¢ Glvevl-l-tvrosin zugleich mit Fle} 
erhiaiten. Die Magenfistel war wihrend der vanzen Dauer des \, 
suches offen, Von Zeit zu Zeit wurden peptische Verdauungs)) 
dukte in das Duodenum eingettihrt. Der austhebende Chym 
wurde aufgefangen und eetrocknet. Der Trockenriickstand \ 


j 


io. oe. Er wurde zweimal mit je einem Liter Wasser ausg 





kocht und die vereinigten Filtrate mit) Phosphorwolframesiiur 


‘ 
eefallt. Das Filtrat der Fallunge befreiten wir von der. iibe 
schiissigen Phosphorwolframsiure mit Barvt und dessen | 


wut Schwefelsiure. beim Kindampfen des schhiel 


Schull vey 


verblerbenden Filtrates unter vermindertem Druck und einer 40) 


nicht iibersteigenden Temperatur des Wasserbades verbliely 


lI} & Riickstand. Er wurde in Wasser gel6st, mit Tierk 


ye 


gekocht und zar Abscheidung von ‘Tyrosin auf dem Wasserbiad 


eingeenet. Es lief sich kein Tyrosin nachweisen, selbst als 
Losung bis zum Sirup eingeengt war, erschienen keine Tyvo 
krvstatle, wohl aber anorganische Salze. Von diesen wu 
abliltriert und das Filtrat unter vermindertem Druck vollig 


Trockne verdampft. Den Riickstand veresterten wir in ¢ 


gewohnten Weise mit Alkohol und gasfOrmiger, trockener Sal: 


siiure. Beim Abkiihlen auf Eis erfolgte bald reichliche Kryst: 
sation. Die Krystalle wurden abtiltriert. Ste sehmolzen pb 
Krhitzenim Kapillarrohr gegen 245° (korr.) unter Gasentwickelt 
lire Menge betrug 1.85 ¢. Aus der Mutterlauge wurden 
Kinengen noch 1.25 @ derselben Verbindung erhalten. Na 
allen Eigenschaften lag Glycyl-l-tyrosiniithylesterchlorhydrat 
Aus der Mutterlauge der letzten Krystallisation suchten 
Givkokoll als Esterchlorhydrat) zur Abscheidung zu_ brin 
edoch vergeblich. Wir dampften nun vollig zar Trocki 
und lésten den Riiekstand in genau 25 cem absolutem Alkoho! 
Emil Fischer und Emil Abderhalden, Uber das Vet 


Polypeptide gegen Pankreassaft und Magensaft, Di 


Bd NEVE S. 52. 1905. und Uber das Verhalten einige 


Bd. LI Ss. 264, 1907 


en Pankreassaft, Ebenda 


7; 














Studien tiber die normale Verdauung der Fiweifkorper. II ay 


mten dannin 2 cem den Chlorgehalt der Losung titrimetrisch 
-etzten mit der auf den Gesamtgehalt an Chlor berechneten 
ve Natriumiithvilat die Ester in Fretheit. Wir destillierten nun 
[2 mm Druck bis 100° des Wasserbades, schtittelten das 
lat mit wiisseriger Salzsiure und verdampften das Gemisch 
frockne. Es verblieb nur ein sehr geringer Ruiekstand. Allem 
chein nach war somit das verabreichte Glyevl-l-tvrosin nicht 
alten worden, cin hesultat, das der friheren Beobachtung des 
en von uns mit P. Rona.') dab der Pylorussalt und auch der 
e Duodenalsaft Glvcyl-l-tyrosin nicht angreift, ganz entspricht. 
Weiterhin haben wir Versuche tiber den Abbau emiger 
henvlalanindipeptide in verschiedenen Absehnitten des Darmes 
efiihrt. Diese Untersuchungen sind vor allem in Hinsicht 
ktrzlich?) verotlentlichte Versuche des emen von uns mit 
loch und Peter Rona unternommen worden. Diese betraten 
Verabreichung emiger racemischer Phenylalanindipeptide an 
Alkaptonuriker. Ks hatte sich gezeigt, dab das in den 

is verabreichten Dipepliden enthaltene Phenylalianin ebenso 
fas in freier Form eingeftihrte Phenylalanin im Harn als 
ventisinsdure zur Ausscheidung gelangt. Offenbar waren 
Dipeptide zundachst hydrolytisch ino thre Komponenten ge- 
en und das so in Freihert gesetzte Phenvialanin dann un- 
indig abgebaut worden. Da die verabreichten Prapiaraie 
os geveben worden waren, so war es nicht ganz ausge- 
-sen, dab die Hydrolyse bereits im Magendarmkanal ertolgt 
ind erst die Spaltprodukte zur Resorption gelangt waren. 
sem Falle wiirden die angefiihrten Versuche nattrlich 
n Einblick in den Abbau der erwithnten Phenylalanindi- 


le in den Geweben geben. Nun haben frihere Versuche 4) 


Kinil Abderhalden und Peter Rona, Zur Kenntnis des 
schen Fermentes rus- und des Duodenalsaftes, Diese 


Rd. XLVI S. 3d0. 1906 
Kmil Abderhalden. Bruno Bloch und Peter Rona, Abbau 


Dipeptide des Tvrosin ind Phenvialanins ber eimem Falle von 
iurie. Diese Zeitschrift. Bd. LIL S. 435, 1907. 

Bimil Fiseher und Emil Abderhalden, Uber die Verdauung 
veibkOrper durch Pankreasfermente Diese Zeitschrift, Bd. XXXIX, 


W)S4. 

















oS Ky Abderhalden, Kornel v. Korosy und E.s. Lond 


bereits gezelgt, dab beim Abbau von Proteimen durch P 
kreatin Phenvlalanin nicht in nachweisbarer Menge fre} 
obschon im tibrigen cine weitgehende Spaltung stattgefun 
hatte. Dasselbe war der Fall. wenn der Pankreatinver 
ung eine solche mit Pepsinsalzsaure vorausging.!) Ferne) 
ber allen Untersuchungen des Chymus verschiedener Darin 
<chnitte: Phenyvlalanin bis jetzt mie mit Sicherheit aufgefun 
worden. Von Interesse ist auch nach dieser Pachtung die [. 
Obachtung., dal Glyeyl-dl-Phenylalanin?) von aktiviertem | 
kKreassaft nicht in erkennbarer Weise angegriffen wird. Ere 
dageven spaltet dieses Dipeptid. Auch andere Dipeptide 
di-Phenylalanins, wie das dl-Alanyl-dl-Phenylalanin und 
dj-Leueyl-dl-Phenvlalanin, werden von Erepsin angegriffen. 
doch asymmetrisch. Ein Teil des Racemkorpers bleibt un 
spalten. Dasselbe Resultat erhalt man, wenn man Organ 
siifte auf die genannten Dipeptide einwirken Jabt. Eine t 
Hydrolvse des gesamten Racemkorpers beobachtet man 
KFassen wir alle diese Beobachtungen zusammen, so. er 
sich, dab wir wohl bereehtigt waren, anzunehmen, dal 
totale Abbau der dem Alkaptonuriker eingegebenen racemisc! 
Phenyvlalammaipeptide jenseits des Darmes in den Geweben ert 
Ist. Ks schien uns jedoch in Hinsicht auf diese Versuche n 
ohne Interesse, den Abbau einiger racemischer Phenylalin 
dipeptide im Magendarmkanal direkt) zu verfolgen. Wir 
fiitterten an Hunde, welehe an = versehiedenen Stellen 1 
Darmkanales Fisteln besafen, dl-Leucyl-dl-Phenylalanin, dl- 
nvl-di-Phenylalanin und Glyeyvl-di-Phenylalanin und untersuc 
dann den aus den Fisteln austretenden Chymus auf die Ab! 
produkte dieser Dipeptide. Die folgende Tabelle gibt eine | 
sicht tiber die ausgefiihrten Untersuchungen. 

Der Tsoherung der Spaltprodukte der vertiitterten D 
tide standen manche Schwierigkeiten im Wege. Eimmal w 


wir aus anderen Versuchen, dali verfiitterte Amiunosiiure 


Kmail Fischer und Emil Abderhalden, Uber die Vei 


Caseins dureh Pepsinsalzsiiure und Pankreasfermente. Dies: 
Ba. AL, 8S. ‘21d. 
Diese Zeitschrift. Bd. NLVI, S. a2. 1905. 
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rme rasch zur Resorption gelangen?) und sich so dem Nach- 
s entziehen, dann entstanden bet der Verdauung des Fleisches 
th) Aminosiuren und zwar zum Teil dieselben, welche unter 
-tiinden aus den verabreichten Dipeptiden sich bilden konnten. 

Ausnahme bildet nur das Phenylalanin, das bis jetzt im 
ymus noch nie mit Sicherheit aufgefunden worden ist. War 
ses nach Verfiitterung von dl-Phenylalanindipeptiden im Chy- 

nachweisbar, so spricht alles daftir, dab es diesen ent- 
immt und nicht der gleichzeitig verdauten Nahrung. Sehr 
-entlich war die Fahndung auf eventuell asvymmetrisch ge- 
Itenes Dipeptid. bei der groben Schwiertgkeit der ganzen 
tersuchung konnte naturlich keme Rede von einer auch nur 
ihernd quantitativen Bestimmung sein. Wir mubten uns 
die Feststellung des Verlaufs der Spaltung der genannten 
eplide im Magendarmkanal beschrinken. Die erhaltenen 
tate sind folgende. In dem anus der Duodenaltistel gesam- 
ten Chvymus fielfi sich bet Verabreichung von dil-Leucyl- 
henvialanin kein Phenylalanin mit Sicherheit) nachwelsen, 


aber im Chymus. der aus einer etwa in der Mitte des 








Die Mitteiluns diese} Versuche erfolet demnae?! 





E. ef Lon { 


v. Korosyv und 
fegenen Fistel nach Ftutterung von dl-Alany 
fooefangen worden war. Hier lief sich 
Ges lsolerten Phenvlalanins 


— 2YHD? in Wasser, wihrend 


Yenau [es] 


t | I t t . 
Natu orkommende Phenvlalanin | a | sy | 
Hier erhielten wir auch erobere Mengen von d-Alay 


Sooo. das zum Tell wemestens wohl dem 


tbrerehten dl-eAlanvl-d] Phenvialanin entstaumiunte. Das verttitte 
lin schemt micht oder nur in Ferlnger Mey 


zi seln, wentgstens erlielten wir kein P 


egriflen worden 
l anin und kem Giavkokoll. Jedenfalls geht aus der allerd 
noch unvollstindigen Beobachtung ber Versuch 3 hervor. 
Ti nter nattirlichen Verhidltnissen der Abbau racemis 
() eptide dm Ma endarmkanal asvmmetrisch ertolat. Wir dtirfi 
Wi oestiit uf diese Versuche, aunehmen, dab die t 
Spattu der dem Alkaptonuriker emverleibten  racemise! 
ant danin-Dipeptide erst in den Geweben erfolet ist. dag 
ric! ehr vieles daftir, dali bereits im Darmk: 
ler asvinmetrische Abbau eingesetzt hat und ein Teil des Phen 
diinins. und zwar das l-Phenvialanin, frer geworden und 
nr resorption gelanet ist, withrend das d-Phenyla 
enbar erst ia den Geweben zur Abspaltung kam. Die zy 
Phase 1 Abba racemischen Phenylalanindipeptide kor 
rie chstwahrschetntich auch in der Tomogentisinsiureau: 
cum Ausdruck. Es ergab sich, dab nach Eimgal 


lalamindipept den sofort eine Steigeru 


an Homogentisinsiure ent 


nm Theny 
des Gehaltes des Tagesharnes 
Wahrscheinlich entspricht diese Vermehrung der Homogenti 
wesenthchen dem zuerst fretwerdenden [-Phenvl: 
nin. In der Folge sank zwar die Homogentisinsitureausschetd! 
ng jedoch bet inmer gleicher Kost meht auf das urspri 

dab wir in dies 


liche Niveau zurtick, 
Verhalten den Ausdruck 


enen Restes der betretfenden racemischen | 


is ist wohl moguech. 
des allmithlichen Apbaus des 


as 


ptide vor uns haben. 


Was nun die Verarbeitung der einzelnen Produkte a 
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<0 haben wir zwei Wege eingeschlagen Kinmal ver- 

n wir durch direkte Krystallisation aus dem inp Wasser 
-ten getrockneten Chymusrtickstand tes unverdindertes Di- 
d, teils Spallprodukte zu gewinnen. Diese Versuche unter- 
men wir mit einem aliquoten Teil der gesamten Fltissigkert 
tfiihrten zu kere emen Produkten. Aus diesem Grunde 
ten wir die Haltte der gesamten Losungen jedes einzelnen 
suches mit Phosphorwolframsdure. Wir wiihlten die Ver- 


ning mit Wasser so, dab die Losung hochstens 1% 0 an 
tn Bestandteilen enthielt. Der Phosphorwoltramsiurenieder- 
wurde aubgesaugt, mit Wasser ausgewaschen und scharf 
rebt. Er wurde dann mit Baryt in der tblichen Weise 
und im Filtrat des phosphorwolframsauren barvts der 
chiissige Barvt mit Schwefelsiure genau gefallt. Das Filtrat 
<chwefelsauren Baryt engten wir dann unter vermindertem 
bis zur Troeckene em. ber Versuch 2 blieb ein nur ge- 
<Iruposer Rue ~ | ina. Am betriehthehsten War e@fF bey 


Versuch 35 und 4. Es gelang in keinem 


ch 1. veringe! 
die Abscheidung der ziemlieh schwer loslichen Phenvyl- 
indipeptide. Sie waren, wie zu erwarten war, aus der 


n Verdtinnung mit Phosphorwolframsiture nicht gefallt 


Die Untersuchung des Filtrates der Phosphorwolframsiure- 
’ erfolgte in der tiblichen Weise. Die von) Phosphor- 
imsiiure und von barvt befreite Losung damptten wir bei 
in Druck und einer Temperatur von 40° bis zur Trockene 
Der Riickstand wurde verestert, die Ester mit) Natrium- 
it in Freiheit gvesetzt und diese zundchst bis 100° des 
erbades bet 12 mm Druck und dann bet 0.5 mm Druek 
00° destilliert. Die Destillate beider Fraktlonen wurden 


wiisseriger Salzsiure versetzt und zur Trockene  ver- 


tt. Die dann bis zur Gewichtskonstanz getrockneten salz- 
n Aminosituren wurden gewogen.  Erhalten wurden fol- 


Werte: 








lb2 ky Abderhalden, Kornel v. Korosy und E. 8. Lond 


I; \ 2 di-Leueyl-dl-Phenylalanin 
Kraktion§ | Li g 
[| () 24 
| \ > dl-Alanvi-dl-Phenvlalanin 
Fra m i: iBo 
I] | 42 
I} \ t (Glyevl-dl-Phe Lidl 
Fraktion | () 4 ) 


Wir verarbeiteten zuniichst in allen Versuchen die zwe 
Fraktion. Der Versuch, etwa vorhandenes Phenvlalanin als sa 
saures Salz von den tibrigen Aminosiduren zu scheiden, scheit: 
am Vorhandensein der Glutaminsdure. Ber Versuch 1 und 
muiten wir der geringen Menge der vorhandenen salzsau 


\minosiiuren wegen auf den Nachweis von Phenvlalanin 


hten. Ber Versueh 3 und + veresterten wir die Ruckstii 
der Fraktionen Il setzten die Ester mit Natriumalkohola! 
Fredheit, destilerten dann den Alkohol ber 12 mm Druck 
1o0O° des Wasserbades ab und Jé6sten den Destillations: 
stand in Ather. Diesen wuschen wir zweimal mit der gleic! 
Menge Wasser aus und verdampften dann den Ather nach 7 
salz von wiisseriger Salzsiure zur Trockene. Bet Versuct 
verblieb nur eine Spur eines Riickstandes, ber Versuch 3 
seven erhielten wir 0.65 @ salzsaures Salz. Es wurde 
Ammoniak tibergossen und zur Trockene verdampft. Den hii 
stand |Osten wir in Wasser auf. entfarbten mit Tierkohle, eng! 
etwas ein und kihlten dann auf Eis ab. Es erfolgte 
allmiihlich Abscheidiung von Krvystallen. Thre Menge betrug 
3 Krystallfraktionen 0.25 @. Sie waren nicht vollstiindig cl 
re] In) Wiisserlgel Losung ergab sich OL . - DQ 5 Y. 
bei der Untersuchung der ersten Fraktion aller Vers 
erhielten wir nach dem Kochen mit Bleioxyd (zur Entfernuns 
Salzsiiures nur ber Versuch 1, 2 und 3 reine Produkte und 2 
bei Versueh t und 2 grofhere Mengen von |-Leucin. Bei \ 
such 1 konnten wir durch direkte Krystallisation 0,45 g¢ [-L 


ae IP5° in POo  iger Salzsiiure) abscheiden un 


1) 


Versuch 2 0.65 ¢ |-Leucin (ja|,., = + 13,.5° in 20 °/oigel 
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ire). Ber Versuch 35 endlich erhielten wir 0.65 ¢@ emer in 
isser leicht loslichen Aminosdure. Der Kuptergehalt des dar- 
stellten) Kupfersalzes deutete auf Alaninkupfer. Wir frak- 
nierten das Kupfersalz und setzten von der zweiten Krystall- 
ktion die Aminosiure wieder in Freiheit. Sie zeigte in n-Salz- 
re gelést (a) = -—-- 8.5°. Es ist natiirlich fraglich, woher 
venannten Aminosiiuren (l-Leuein und d-Alanin) stammen. 
kOnnen auch aus dem gleichzeitig verdauten Fleisch her- 
ren. Da wir jedoch bis jetzt bet allen Verdauungsver- 
hen noch meso leicht und in so groben Mengen die genannten 
nosiuren Isolieren konnten, so darf wohl angenommen 
den, dab sie zum Teil wenigstens Produkte einer asym- 
trischen Spaltung der verfiitterten Dipeptide sind. Erwiihnt 
noch, dab wir in Versuch 4 auf Glykokoll gefalndet haben, 
chy vergeblich. Aut die Auffindung der etwa usvimmetrisch 
paltenen Dipeptide mubten wir angesichts der geringen 
cen der verttitterten Dipeptide und der Schwierigkeit der 
erung verzichten, Wir werden diese Versuche mit groberen 


ngen von Dipeptiden wieder aufnehmen. 











Gicht und Schrumpfniere. Ausscheidung von Harnsaure und 
Purinbasen im Urine und im Kote des Gichtkranken bei Nieren- 


storungen. 
Von 
Dr. Tollens, Oberarzt an der stidtischen Krankenansialt in Kis 
1) | i i i 1am Augu 1907.) 


Bezughch der ursiichlichen Wechselbeziehungen zwisc 
Gicht und Schrumpftniere, dieser so auberordentlich hiutis 
Krankheitskombination, hat man neuerdings die alte Garrods 
Ansicht fallen lassen. Garrod sah die Ursache der Gicht n 
In einer Harnsiurestauune infolge emer Erkrankung, ein 
FunktionsstOrung der Niere, eine Ansicht, die Levison, [ 
Straub!) durch die von anderer Seite?) nicht bestétigten |) 
funde von Harnsiureablagerungen in den Gelenken Sehru 
nierenkranker zu sttitzen suchten. Die Meinung ist aber 1 
mehr eher umgekehrt= dahin, dai Gicht und Nephritis be 
durch eine gemeinsame Ursache, die gichtische Diathese, v: 
ursacht wirden, die sowohl zur Gelenkgieht mit allen ils 
Erschetnungen fiihre, als sie auch die Erkrankung der Ni 
verursache, 

So wire die Nierenentziindung eher eine Folge, als 
Ursache der Gicht. 

Die vorziiglchste Stiitze dieser Ansicht beruht eimers: 


auf dem sicheren Vorkommen von Gicht ohne jede anatom 


nachweisbare Nierenverainderung — der primiiren Gelenkg 
Ebsteins sowle auf der feststehenden Tatsache, dah 


einfach Nierenkranke seine Harnsiiure bedeutend besser 
scheiden kann als der Giehtkranke. und dal es daher |: 


3 


Nach v. Noorden, Handb. d. Pathologie d. Stoffwechsels. 
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enkranken, auch wenn die Erkrankung wie eine Schrumpt- 
e jahrelang dauert, nicht za Harnsiiureablagerune kommt. 
Harnsiureablagerung mub etwas anderes als die Schrumpt- 
e zustande bringen, eben die gichtische Diathese. 

Das Vorkommen der von Ebstein mit primiéirer Nieren- 
it bezeichneten Affektion, welehe die Extremitiiten unbe- 
ot lift, beweist andrerseits die Moghehkeit, dab tiberhaupt 
miehtische Diathese die Niere angreifen kann, und dab es 
spezifische Giechtniere gibt. 

Auberordentlich hautig sind ja nun Gicht und Schrumpt- 

eleichzeitig vorhanden, mitemnander vergesellschatt: und 
vill uns nach unseren Krankenhauserfahrungen schemen, 

hier. wo beide Krankheiten zusammentreffen, die Schrump f- 
re ber Gicht von erheblichem Einflu® auf die Harnsiiure- 
scheidung sein kann, wenn auch die einfache Schrumpfniere 
Harnsiiureausscheidung kaum wesentlich hindert. tir dieses 
hiingigkeitsverhiltnis spricht) unserer) Meinung nach eine 
Inpe von Gicht-Schrumpfimierenfillen, die sich durch auber- 


| 


lentlich massenhatte Harnsiiureablagerune und dureh 
geringe exogene, sowie teilweise auch endogene Harn- 
ewerte auch in der anfallsfreien Zeit auszeichnet.  Dabet 
nicht es sich, das mul besonders betont werden, garnicht 
er um akut verlaufende, an tvpischen Anfiillen reiche Gicht 
handeln. Es lagerten sich vielmehr bet beiden Fallen, auf 
ich hier niiher eingehen will, auch in den langen, voll- 
men anfallsfreien Zeiten reichlich harnsaure Salze teilweise 
vy unseren Augen, z. B. durch die Fingerhaut durchscheinend, 
ede entztindliche Erschemmung dauernd. ab. 
ber dem einen dieser beiden Fiille war nun unseres Er- 
ens unzweifelhaft cin Parallelismus der Harnsiiure- 
igerungen und der Storungen von seiten der 
rumpfniere vorhanden, in der Weise, dab sehr hiiutig 
Ompensationserscheinungen der Schrumpfniere zusammen- 
mit starken Harnsiiureablagerungen, teils mit teils ohne 
Aindliche Erscheimungen. 


Beide hierhergehorige Faille sind 1905 von Eschenburg! 


') Miinch. med. Wochenschr., 1905, Nr. 47 








renauer bezughel der Harnsiiureausscheldung  besehri 


Eschenburg konnte damals bei dem einen. H., der - 
durch enorme <Ablagerungen harnsaurer Salze auszeichn 
den sehr medrigen endogenen Harnsiiurewert von 0.02—0,0 ; 
pro die feststellen. Auch bei Zulage von 150 ¢ Fleisch tiigh 
stieg die Ausscheidung nur auf O,06—O.07 ¢& Harnsiiture, ans! 
wie beim Gesunden um etwa 0.9 @. Also eine” betriichtli 
Verminderung der Ausscheidung, 

Mechenburg zog damals zur Erklirung dieser niedric: 
Werte in Verbindune mit den tiberaus starken Harnsiiur 
lagerungen in den Toplis bereits die chronische interstit 
Niercnentziindung heran, umsomehr, als Hl. damals bereits 
eesprochene Zeichen von Niereninsuflizienz bot. 


Dieser gichtkranke H.. ein Maler. war ein 76y4briger, stark ar 


} ] | ] | 
() { t'l Mant et adem itiologisch Alkoho IStHtuus und ehron SCT | 
, ' . ] ] 
brite ica n Worl n Betracht Kamen ie wies auferordentlich 


edehinte Ablagerungen harnsaurer Salze auf. die zu umfangreichen 
ekungen und Verunstaltungen seiner Hiinde und Fue cefithrt ha 


und gelbweilsS durch die dtinneren Hautpartien durchschimmerten. 


, end Phalangen der Finger, deren Linder eme 
Wit i! iy) (*} ausschnen und deren Ena fi VOr cle I) Endgelenk V 
Li fast durehsielitig, ohne erkennbare Knochenbalkehen erscheime: 


unverkennbare Atrophie zum Untersehiede von den Knochenwucheru 
und Difformitiiten der Arthritis difformans. Dieser H, wies, wie erw 
ur Zeit der Untersuchung durch Eschenbureg alle Zeichen eine) 
enen Schrumptniere auf. In den folgenden 2 Jahren ist 
Prov ortges tten. bis H. 1907 unter den Zeichen der schwet 


Wann dite sSchrumpfniere begonnen hat. lef\ sieh meht 


el edentalls hat sie 10-—-1lo Jahre bestanden. Die Gicht ist 
eit 2) Jahren vorhanden gewesen, erst reich an akuten Anfallen. 

t ( OnIsch gewesen Hf befand sich seit [S90 nm stadtischen A 
hau ind sehr héiutic, pedesmal wochenlang. im stidtisehen Krat 
LUSt Lyi thirerchen Aufnahmen der letzten Jahre wurden reg 
durch Inkompensationserscheinungen der Schrumpfniere erfordert: W 
Urin. Odeme. viel Eiweif im Urin, heftigstes uriimisches Asthma 
kamen noch Beschwerden seitens des besonders nach links stark 

n Herzens. dessen unregelmifige Téiitigkeit schwerere m 
e Verdinderungen annehmen lef. Schwere arteriosclerotiss 
l { f (ree! Val miferde (>! L! ley nd jedesma 
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durchwdie Niere st beemtlriichtigt war, zelgten si buch eleich- 
neue Exazerbationen d sonst ruhigen, inaktiven t. bestehend 
uwzundUuNngen ( Aufbrechen det Pop! sehneliel 


recelmiifie der Gu ozefs zur Ruhe zu kommen: die Gelenke 


len beweel:cher, sv rerer. Die Harnsiiureablagerun ne aller- 


s doch no \ tber langsamer und ohne entziindliche Er- 
nubeen Zumelst Vale Wurde noch hie rel woe} eri) 
alte im Kranke) Lt ay m Zunelmen von Nieren LOruyl t*T) \ hyll- 
e, Verminderung der Urinmenge bei medrigem sp (rewieht, trotz 
freier Didit. trotz Bettru und sonstiger therapeutischen Mahbnahmen, 
hzeitig die Entwicklung von eichtischen Exazerbationen beobachtet 


Wir haben so den bestimmten Eimdruck bekommen, dab 

ber H. der Schrumptniere ein ganz bedeutender 
teil am Zustandekommen der Harnsiureablage- 
ngen mit ihren Folgezustéinden zukam,. und dab 
se Sechrumpftniere zur stirkeren Retention der 
rnsiiture Veranlassung gah. 

Hl. ist am 3. Il. O7. an Uriimie, Pneumonie und Ilerz- 

sullizienz zuvrunde vgecangen. 

Das Sektionse prach zunichst dem schon am 
len erhobenen Belunde rerchlichster Harnsiiureablagerung, 
in Innern der Knochen, den Markriumen., von denen die der 
vOllig von wellsli Harnsiiureverbindungen angefullft waren, in 

Spongiosa der Gel en, im Gelenkknorpel, in der Intima der 
en, uberall war ret eh Harnsiure deponiert 

besonders meter erfen dann die ebentalls re. ch omit Ab- 
ingen harnsaurer Sa durchsetzten Nieren. Es waren Schrumpt 


hoechsten Grade | Liingen-. OQuer- und Dickenmahe betrugen 


Le ¢)> 

} oe, oo CH 

a | ) ) 

f »/2. ) 
() iistenterl l I I l na }) in veh tf 
rl WO Sit hnoci ert habe RE os ust waren nm I cl Ve 

ee 

wean ctehey 


\ } 1] ' ) 
ntrikel 1 © Fi und der Papillar Nn einige 
en auf, Auferdes ind sich eine ausgedelnte Artertose 
] 1 
iwhvsem und « neumonische Herde i nk Unterlappen, 


Der Befund so cgeringer Reste eventuell noch funktons- 
en Nierenparenchymes ber H. leli ohne welteres dem (re- 


9 ° 


n Raum. dali hier neben der Gaicht die Schrumpfniere 
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Harnsiinreretention beigetragen haben mubte. Analog di 


eriment Zaleskys,! Ebsterns. Nikolaters. die 


} 


it) foreh [ nterbinduneg der [retheren Harnsitureablac 
en erzeugen konnten, Indem sie Infach die Harnsiure Pili 
dem Worper herausheben, anstauten, hitte hier dice we 
ide A\ussehaltune der Nieren, neben anderen Harnbestat 
nittiirlich, die Harnsiiure zurtickgehalten, um so zusatmin 
der Gicht die auBberordentlichen Depots aufzubauen. 


Nicht so sinnfilhge erscheint der Zusammenhang zwiscl 


siiureablagerungen und Schrumptniere bet etn 


ten. ebenfalls bereits von Escehenbure untersuch 


QO ah 
ii 
] { ‘ , , { y { ) 
) rei ! I) in Tif iit it 1} | 
s nd | maduneetr ( (iro enue 
‘ LriaA KULN bal Wha \\ l bescuw 
[sii t Gn. 2H iin (rast des Krankenhauses 
, , , ’ 
1902 nicht wegen a (richt, s 
\ | ( ler Poneurmonien und anderen 
{yy 1 ersten Male Eiwetf m Lrin nae PW resen 
L, 4 
l rd eine dure sonst niehts recht ¢ 
—_ " { t 1,’ 1h | 
G hha i idie ( LW pinre re ermuten LP LOd { 
| ‘ j yim 86d eZerl revenad Weel Sup Te yen 
Sc] Here in) rat Varen mich 
! 
Sent TO? ( hun noch versehniedene Mali lin Krat 
\\ { 1 ae ib r Voriie seine (1c! itl GOH kK 
ene Vit Beschwe (ley erpacteyel hatte trate] 
| ha Cx mera4en ith Gen rer Wen mil Harns 


neen \ henen Fingern und Zehen, ferner in den Handgele: 
ifs Sel eswegen das Krankenhaus aufsuchen mulste. Para 
cheinungen ging nun die Zunahme der 8\ 


Schrumoufniere. Wesenthehe Zerchen von Nrereninsultic 


n allerdings no nicht, aber die Urinmenge war 1907, als > 

heyy Heopa et wurde aut etwa sV0UU bOOO cem tiie 

nee] spezuischen Gewtel hO0D-—- TOTO) vestiegen, auferden 
ly i ‘ }} Pat 1] piper? Ve mehrt oF ba 


bereits reichliiche Ablagerung harnsaurer salze. Wie db 
n sic] Weise unter unseren Augen innerhalb weniger Wo 


Pophi unter der daurchscheinenden Haut der Zeigefin 











(ri { und Schin TLPeLrhie ) Au Si heidun Von Ha 1) ripe UusW Lt) 


Daber hatte Sch. \ ommen zweckentsprechend pb urinay 
Alkalizufuhr. Ruhe und Sechonune der Gelen 
leh glaube deshalb mieht mit der Annahme fehizugehen, 
auch in diesem Falle die sich allmihlich starker ent- 
‘kKelnde Sehrumptniere einen immer wachsenden 
rwichtigen Faktor bet dieser immer zunehmenden 
imnsdureablagerung bildet, und dab sie die vorher rubende 
zu neuem Aufflackern gebracht hat. 
Wie die im folgenden angeftihrten Untersuchungen des 
rinstotlwechsels bel Sch Zeigen, ist ber thm der Wert fiir 


4 


endogene Harnsiture nicht tbermiibia herabgesetzt, wolil 


! } 


ist seine Faluvkert. aut zugefiihrte Harnsiiurebildner schnell! 


eren. sehr beeintrachtiet 


Mschenbure hatte ber diesem Gichtkranken [905 einen 


ausZIebDIe Zu 


lovenen Harnsiiurewert von O24 @ laglich, eine anscheinend 
mule Harnsitureausscheidung nach Fleischzilage und das 
rkommen jJener plotzlichen, fiir die Gicht tvpischen, von der 
rung nicht abhingiven Stergerungen der Harusiiureaussehel- 
ng im ULrin feststellen koOnnen. 

lech habe den Purinstoffwechsel dieses Gichtkranken emer 
‘maligen noch eingehenderen Untersuchune unterzogen mit 
<chluBh der Purinbasenausscheidung im Urine 

Augieich habe ich die Frage zu beantworten gesueht, ob 
(ichtkranke im Kote vikarnerend Purinkérper ausscheidet 
Stelle der medrigen Harnsiiurexkretion im Urine. 

Damit war dann auch gleich festgestellt. weleher Ante 
lem beim Gichtkranken aulfillig reichlichen Kotstiekstofl 
Purinbasen zufallt 

Auf diese letzteren Verhdlinisse werde ich spiiter zurtick- 
ELECT. ». 174. 

‘lethodik 

Zur Zeit der [ntersuchung hatte Sch. bereits wochen- 
eine von Purinkorpern fast frete Diiit, bestehend aus Brot. 
lise, Butter, Milch und Etern bekommen. Diese Didit wurde 
ichst unter genauer Kontrolle und bei Berechnung der Menge 


des Stickstolfgehaltes beibehalten. 








bn brin wurde wiithrend dieser Pertode bestimmt: 


tiglehe Menge des Stickstoffes. des Basenstickstotfes und die tiie 
\Ienve der Harnsiture, doh. der endogene Harnsiiurewert 


te wurde die titgliche Stiekstotf- und Basenstie! 


Hherauf bekam Seh. purinhaltige Zulage. Und zwar hal 
iho oals solehe Liebigs Fleischextrakt gewihlt. erstens 
danernd eme Zugabe von mogelichst konstanter) Zusamme 
<etzune zu haben. zweitens um mit diesem bekommlichen, wo! 

hmeckenden Mittel movhehst nattirieche Verhaltnisse zu sehatf 

Jeischextrakt wurde in) Stiigiger Periode gereicht: die Au 

cheidung tigleh, und, nach Absetzen der purinhaltigen Zulage 
mehrere T lang bis zum Wiedererscheinen des oben fester 

n endogenen Huarnsiurewertes untersucht. 

Die Methode, deren ieh mich zur Urinuntersuchune 
hente. mubte, da ich die Urinbasen mitbestimmen wollte. 
Kriger-Schmidtsche sein.! 


Die Kotbasen wurden nach Kruiger-Schittenhelm?) |i 


=| i] ae ‘e, [7a 
Dieselbe Methode habe ich zur Bestimmung des Pury 
hbasen-N im Fleischextrakte angewandt. (cf. S. 173.) 


lei bekam folgende ino Form yon Tabellen geordn 


etl 
_ 
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Der Gichtkranke schied also mit auffallender Gleichmiibig- 

it einen endogenen Harnsiturewert aus, dessen Wert an der 
nteren Grenze des Normalen hegt. 

Auch die ftir den Purinbasenstickstolf gefundenen Werte 

ven innerhalb normaler Grenzen: somit auch die Verhiiltmis- 


gwischen dem Harnsiturestickstoff und Purinbasenstickstolf 





Lorin. 
B. bB er purinfreier Khost 
tiiglicher Zu von 60 Liebies Fleise trakt 
Meno Purinbasen- Harn \ 
Menge Stickstoff  Harnsiiure bahia tes Qrnsaure=, 
= SLICASLOL 1 ' 
Spez. Gew Purinbasen-N 





2451) 
, 1- -; ere (\ s) 
| 17.888 1.056 O54 [0.2 
fot2 
s100 
LO10 19456 1.526 O.OFED HO 
4?) 
vee 7.072 0.769 0.0242 10.65 
( it js 
BO00 
4.91] O59 (VO309 O05 


00s 

Withrend der zweiten Periode erfolgt auf die Zulage purin- 
orperhaltigen Materiales eine prompte Steigerung der Harn- 
ureausscheidung. Diese Vermehrung erreicht aber nicht, wie 

es beim Gesunden tun wiirde, bereits am ersten Tage 
en Hochstwert, der dann, solange die Zufuhr dauert, bei- 
halten wtirde, vielmehr tritt eine Verzogerung der Aus- 
heidung ein, indem diese erst am 2. Tage ihren Hohepunkt 
reicht. Nun konnte man immer noch erwarten, dab sich der 
rper wiihrend des 3. und 4. Tages energisch der mehrge- 
feten Harnsiure entledigen wiirde, nachdem er, wenn auch 
rspiitet, eine gewisse Hohe der Ausscheidung erreicht hat. 
‘mist aber. wie obige Tabelle lehrt, nicht so. Das Harn- 
ireausscheidungsvermogen des Korpers scheint sich als in- 
cient in zunehmendem Mabe zu erweisen. Betrug die Menge 


ausgeschiedenen Harnsiiure am ersten Tage doch bereits 


0g, so ist nach dem Sprunge nach oben am 2. Tage dieser 


oe 








Wert am 3. Tage schon auf 0.7 g. am 4. auf 0.99 g@ abe 


Wert am ~©oO. , vy. 
trotz unveranderter Zufuhr in der Nahrung. Dadurel 
denn auch eine eanz erhebliche Retention eingetreten, 
ch ber der Berechnung der zu erwartenden Ausscheidungs 
Werte ais st he hetriicht cl) herausstellen wird. 

Wie ist dieses Verhalten zu erkliiren ? 

Noorden west auf die Wahrscheinlichkert hin. ah 

wie beim Zuckerkranken cegentiber Zucker, mochte sic! 
beim Gichtkranken eine gewisse Toleranz gegeniiber Puri 
finden: solange der Ho6chstwert dieser Toleranz nic 
rschritten sei konne der Gichtkranke in dem Mabe. w 
ein Gresunder auf PurinkOrperzufuhr reagieren und genuger 
Harnsiiure ausscheiden. ve. Noorden glaubt ferner, die Mog 
hehk ner Steigerung dieser Toleranz durch lange Karet 
von PurinkOrpern modehte vielleicht vorhanden sein. 

Lnser Gichtkranker hatte. wie oben erwihnt. woch: 
ang streng dit, ohne Purinkorperzufuhr gelebt. Ich mein 
bh die Tabelle dahin auslegen zu dirfen: Dem Krank: 


ist bei der langen purinfreien Kost die Fihigkeit, exover 
. 


Harnsiure auszuscheiden, wie eine Reservekraft, aufgespeiche 
Iellercht auch gewachsen. Durch die therapeutisch gey 
icht richtige — Uberschwemmung des kKOrpers mit purinhallige 


Material ist diese Miihigkert des horpers aber rasch verbrauch 
und die weitere Fiihigkeit. exogene Harnsiiure auszuscheide) 
erheblich gestOrt. Das ganze Verhalten wiire analog dem d 
Diabetikers, ber dem auf lingere Entziehung kohlenhydrathaltig: 
Kost eine bessere Assimilation fiir zuckerbildende Stoffe erfol; 
bei dem man aber auch durch allzu reichliche Darreichung \ 
Koller hydraten Schaden anrichten kann, 

lin Laute vou 3 Tagen nach der Ernihrungsperiode MN 
nhaltiger Kost sinkt also die Harnsiiuremenge wieder 
den vorher festgestellten endogenen Wert ab. 

Neben der Verlangsamung der Ausscheidung ist als typis 

fiir den Gichtkranken die Harnsiiureretention ber Zufuhr 


Purinkorpern hingestellt. Der Gesunde scheidet errahrungsgen 


) des zugefiihrten Purinkorperstickstotfes als Stiek- 














teren, nach Bloch.') Brueseh.?) Pollak.®) Hirschstein.! 
Voorden.°? 
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Auch in dieser Weise verhilt sich unser Kranker typtsch. 
Liebigs Fleischextrakt. wie ich es aus de Apotheke he- 
sen habe. enthiilt nach meiner Untersuchung insgesamt etwa 
Stiekstoff, Der Basenstickstoff betriigt etwa 1.55°0 (Be- 
mung nach Kriiger-Schittenhelm (s. S. 175). 
Demnach bekam Sch. in 60 ¢@ Fletschextrakt O.92S ¢ Basen- 
kstoff, 50° 0 davon, also 0,464 ¢, sollten im Urin als Harn- 
restickstotf erscheinen. Die Harnsiituremenge mtibte demnach 
2 o betragen, dazu kiime dann noch der endogene Wert. 
Folgende Tabelle soll diese Verhiltnisse anschaulicher 
hen. Es ergeben sich néimlich auf Grund obiger Tabellen 
rende Werte: (Siehe Tabelle auf S. 174). 
Also auch am giinstigsten Tage, dem zweiten, erreicht die 
rnsiitureausscheidung nur 35° 9 statt der geforderten 50°/o 
Kingefiihrten. 
Neben der Verzogeruneg der Ausscheidung fand sich eime 


richtliche Verlangsamung. 


Deutsch. Arch. f. n. Med., Bd. LAXXIIT, 1905 
Zeitsehr. fiir expern Pathol. u. Therap... Bd. Il, 1906 
Deutsch. Arch. fiir klin. Med., Bd. LAXXVIIL, L906 
Zeitschr. fiir experim. Pathol. u. Therap., Bd, IV, 1907 


Noorden, Handbuch der Pathologie des stoffwechsels 
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VMerkwiirdigerweise findet man nach tibereinstimmend 
Stoffwechseluntersuchungen im Kote der Gichtkranken aulfalle: 
hohe Stickstolfmengen, die die S-, hOchstens 10°/o0 vom aute 
nomimenen Stickstotl welehe der Gesunde ausscheidet, bedeut 
iberschreiten. Die metsten solcher hohen Werte sollen aul 
Z7ew vichtischer Attacken fallen, doch sollen auch in der anti 
freien Zeit und natiirach ber der chronischen Gicht derar 
Vermehrungen der Stickstoffmenge im Kote vorkommen.! 

Auch be: der Nephritis findet man beka:ntlich eine 
fallend hohe Stic¢kstoffausscheidung im kote, von der We! 


| 
bit 


stens bel urimischen Diarrhoen bis 20/5 auf Ammon 
Au beziehen sind. 
Man wird also in unserem Falle, wo Gicht und Nepln 


Zusammentreffen, auch die Ammontakausscheidung berticksi 


Worauf ber der Gicht und bet der Nephritis die 
mehrte Stickstottausscheidung beruht, ist noch unbekannt. 
gegen, dab sie Folge einer mangelhaften Resorption ist, spr! 
die nach ve Noorden und Ritter, Vogel ungestorte Fett 
sorption. Man konnte dann die Abgabe von stickstoffhalti 
Material in den Darm hinein gesteigert denken. Ferner kon! 
die nach Magnus-Levy?) beim Gichtkranken gesteigerte E1w 
fiiulnis) die Ursache sein, da hierber die abnorme Masse 


bakterien eine grobe Menge Stickstoff in ihren Leibern enthi 


| 1 } } 1 } 
')} vy. No rden, Lehrbuch We} Pathologie des Stotwecnsels, 











Gicht und Schrum) Yusscheidune von Har ire US bio 


rden. In diesem Falle miibten aueh die Purinbasen in ge- 
rerter Venge vornanden Sed. da S10. W1e seinerzelt Von 
hittenhelm und mir!) nachgewtesen. zu 25 eiwa von den 


tbakterien celretert werden, 
Mian konnte von vornherein auch denken, dal gewisser- 
en vikarierend an Stelle der verminderten Harnusiiureab- 
heidung im ULrin, eine Vermehrune der Purinbasen im Kote 
treten moehte. Petren?) hat allerdings beim Gichtkranken 
eine Tagesmenge von 62 me Nauthinbasen e@efunden, d. h. 
ne normale Menge, aber seine Methode war ungenau nach 
iiger und Sehittenhelm. 
besonders, um der Frage der Mehrausscheidung von Purin- 
en Herr zu werden, habe ieh nun ber unserem Gichtkranken 
moelche Menge des Purinbasenstickstotfes, ferner die Strekstott 
die Ammoniakmengve der Faeces bestimmt. 
Die Methode. det 


Schittenhelm 


ich mich bediente, ist die von hriiger 


Ls wird dabei die Tagesmenge Faeces mit 2 1 Wasser und 
cm konzentrierter HJSO0, 4 Stunden lang tiber freer Flamme 
feschlossen. Dann wird mit Natronlauge alkalistert, mil 
lgsiure stark angesiuert, zur AuflOsung des Walkes 10 9 
Isiure zugefiigt und nochmals 20 Minuten erhitzt. Nach 

Erkalten wird auf 3000 aufgefiillt und filtriert 

Vom Filtrat werden mindestens d00 cem zur Destimmung 
Basenstickstolfes verwandt.  Zuniichst wird neutralisiert, 
bh Versetzen mit Natriumbisulfit und Kuptersulfat zum Sieden 
iizt. Der Niederschlag enthilt die Kupferverbindungen der 
Jeinbasen. Dieselben werden mit Natriumbisullidlosung zer- 


rt 


mit Essigsiiure angesiiuert und so lange gekocht, bis der 


reschiedene Schwetfel sich zusammenballt. Das heii abge- 
‘te Filtrat wird mit 10 cem 10°, olger Salzsiiure cingeengt. 


lem Filtrat werden nunmehr die Basen mit der Salkowsk1i- 


en Suberfiillung oder auch mit der die vleichen Werte gebenden 
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brauchbar ¢ 
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rewonhhnenen 
fhihirl nnd daneben, der | bersicht halber, die bereits ania! 


bestimmune 





Ariger-Sehmt 
bestimme. 


timmmung des Stickstolfes der Faeces wurden imme 


ii 


der mit HO und HoSO, aufgeschlossenen faeces genome 
durch das mehrstiindige Kochen 


‘hes Schiitteln eine gleichmiabige Faece: 


des Ammoniaks der Faeces 
helm firkaeces modifizierte und ausgezeich 
emachte kK riiger-Reichsche Methode der Ammonial 
Vethode 
Natron carbonicum alkalisierten Faeces das Ammon 


Vakuum 


Alkoholzusatz 


SeCl1eH 


fiir Harnsiure und 
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und ihr Sti 


ausgelallt 





berulht dal} sich 
vollkommen 
in LTabellento 


wiederum 


Im Lrine. 
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Wie die Tabe tT] Ze1CeN. hewegen seh dye Werte der 


Inbasen im Kote innerhalb der Grenzen von 50-— 200 mg, 
man nach den spiirlichen vorhandenen Angaben als nor- 
annehmen mul Kriger und Schittenhelm fanden be 
inden dS0—1s86 mg Tagesmenge Basenstickstoftl 

Wenn schon daraus die Annahme emer vikarnerenden 
<cheidung der Purinbasen fir Harnsiure fallen muh, so 
man sie noch weniger halten, wenn man die geringe Menge 
Purinbasen-N wiihrend Periode I O.0927 ¢ tiiglich 
ichtet im Vergleich mit der schiitzungsweise zu wenlg aus- 
hiedenen Harnsiiuremenge von im Durchsechnitt Os g taglich. 
Ob eine vermehrte Darmfiiulnis und deren Ursache, Bak- 


envermehrung. vorliegt. libt sich aus der Menge des Purin- 
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Schietm. von remem Kotgeruche entleert: wurden. 
\uffallend und in Ubereinstimmune mit dem 

eftihrt ? ( eh die Stickstolfvermehruneg Lt) 

ay esem. Gichtkranken, 
ln seiner purinarmen Nahrung bekam = Sch. 

riode Toan Stickstott: 


if) AWK bed 
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ree 
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VMileh 


SUP] 
In Kot und trin w 
Aut den hot 


by nyt 


nen nfolge 


tsche dey). wegen der, \\ 


in kounten., 
ware entscherdend., 
hel 


diesem Falle 


konstanten 


(es 


bn Spuren nachweisen lieb, ferner weg 


eleichmabigen, einen Tag wie den ander 


i) 0 N = 0.6 
Pod) Lace 
100) 
me Sauerkraut) O.t0 
SOM) QO.45 
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Summe: 
wiedergefunden: 


15,1/0. 


urden 


allein entfallen 


1‘ t \\ 
<> 6doch ziemblich betriichthehen Schwankunes 
ureh mehr oder weniger groben 


bakter 
makers 


oben 


Kote 


mehr als die normalen 10 
Withrend der Periode IL bekam Seh. noch 5.5 ¢ N in 
Ho Liebires Fleischextrakt zu. Im ganzen also: 2O.7 ¢g 
Wiedergetunden wurden: 2O.616) g. 
Auf den hot entfallen hiermit: 3.279 @ 15.4 
Wahrend der Periode II bekam Sch. Stalt des LL 
extraktes noch %4 1 Milch zu obiger purinarmen host: 19, 








enn auely nicl 


Direkte reststellu; 
vermehrte Darmfiiul: 


Fehlens elt 


im Urine, wo es sich meist tiberhaupt mic! 


Al 


clit 


wiihrend Pi 








Wiedergetunade wurden: 19.0 ¢, 


‘ 


Davon entfalllen mit: 2.356 ¢ aul den Kot = I1.s 

Das Gewicht des Gichtkranken bheb wihrend dieser Zen 
veradndert: es labt ich daher wohl Stiekstotfgleichgewteht 
nnehmen. 


Wits ist nun die Ursache dieser Vermehrunge des hkot- 
ekstoffes. die im Mitte! 149,50 des aufgenommenen Nan Stelle 
ee | hetragl 


Die geringe Menve des Purinbasenstickstofles kann man 


echt zur Erklarung heranziehen. Vermehrte Darmtiiulnis mit 

Stickstoffvermehrung durch Bakterienwucherung glaube ih 
ich Gesagtem ausschheben zu konnen. Dammit) zusammen- 
invende Tnarrhoen, die ja bekanntlich zu N-Verlusten im Kote 


hren, fehlen. 
Auf die Holle, welche der Ammoniak ber dem = hohen 
tickstolfgehalt’ der Faeces des Nierenkranken spielt, ist beretts 

ewlesen. 
leh erlaelt nach Schittenhelms Methode (S. 176 


erte ber Sch. 


folgende 





E > {i Ammon 
i ag 
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Die Kost war obige purinarme nebst 150 g Tandfleisch, 
Die Stickstoffwerte sind wiederum erhoht: die Ammoniak- 
Verte aber sind, ibsolut CenOmMmMen Wenlgstens, so klein, 


se kaum em Wesentuehes zur hohen Gesamtmenge de- 


stoffes beitragen konnen. 


An sich sehemen die Ammoniakwerte allerdings etwas 


vielleicht eine Folge der Schrumptniere. 


Nach AusschlufB der Purinbasen und de Yinmoniaks 


mt man wieder aul die Moglichkeit emer gestorten Resorp- 
zuruck. deh babe nun nur eine Fettbestimmung im hote 


ti, tia 








ausgetibrt, aber weitere Bestimmungen wegen der Geri 


figigkeit des bei der ersten erhaltenen Atherextraktes als zwe 
los aufgegeben. Die Fettresorption ist jedenfalls nicht gest 
er Sch.. ebensowenig, wie es Vogel?) bei seinen Fiillen na 


welsen konnte. Es scheint mir daher die Méelichkeit einer o 
elverten Sekretion stiekstoffhaltiger Produkte 
den Darm hinein einstweilen mit in Betracht gezogen w 
den zuomussen. Ob in unserem Falle die Gicht oder die Nier 
entzundung die Lrsache ist, libt sieh ber dem gleichzeitig 
Vorhandensemn beider natiirlich nicht sicher entscheiden, di 
egt es wohl am nichsten, die Nierentiision daftir verantwo 
lich zu machen 

Jedenfalls geht aus dem Verhalten der beiden Fiille th 
vor. dal Veranderungen der Nieren, besonders das Vi 
handensein einer Sehrumptfniere beim Gichtkrank: 
die Ausscheidung der Harnsiure aus dem Korper stat 
beeintlussen und zu ausgedehnter Ablagerune 
harnsauren Salzen im Korper fiihren kénnen. Es 
vcim Giehtkranken von erober Bedeutung fiir die bi 
teilune der Schwere seines Leidens und ftir die Gestaltung 


Pherapie sein. festzustellen. inwiefern eine Liiston der Ni 


Herm Prof. Dr. G. Hoppe-Sevler danke ich vieln 
fiir seine freundliche Unterstiitzune bei dieser Arbeit. 


Vou ber Gicht. in v. Noordens Beitriige zur Lehr 


- vech IsO4 SS. ? (nach v. Noorden. Handbuch der Path 











Uber ein griines vom Indol sich ableitendes Harnpigment. 
. Mitteiluneg. 
Vor 


A. Benedicenti, 


Herr Prot. Plancher hat. in GClamtietans Laboratorium, 
- Indolen durch Kinwirkung alkoholischer Jodide eimige 


alten. die. wie er it 


basen 
neueren Arbeiten!) nachweisen konnte, 


mehr als Dihydrochinoline,. fiir welche sie zuet 


rst gehalten 
rden, zu betrachten sind, sondern als echte Indol-Abkémm- 
vo. Er hatte die Gite einige von diesen Korpern mir zu 
UI makologischen eae 


nzwecken zu senden und zwar erstens 


allereinfachste Base unter ihnen, das Indolin oder Dihyvdro- 


CH, 


NH 
| zwet methvlierte Derivate dieser Substanz. das n-Methyvl- 


COLL: 


N‘CH, 
(Was A p 5 Trimethvlindolin: 
CH, 
ry CH. 
fr i 
CH, CH. CH, 


Plancher e Ravenna. Rend. Lince:. XVI. 1° Sen 
(razz. Chimica ita XXVIIL UL HIS ete 


pe-Seyler’s Zeitschrift { Chemi Lil 1: 








[2 \. Benedicent 


y 


Is war interessant zu untersuchen, wie die n-alkylie 
und C-alkyvlierten Derivate des Indolins im Vergleich mit die- 
Korper selbst) sich im Organismus verhalten und aus dies 
Grunde veranlabte ieh Herrn Cuttitta!) im Inesigen Lab: 
torium diese Frage vom pharmakologischen Standpunkte 
gi studieren. Er konnte feststellen, dai die Toxtecitiit) dir 
dret KOrper nur gering ist. immerhin scheint das Indolin si 
elnen Properen Giiftigkeitsgrad zu besitzen, als seine met! 
erten Derivate. In Ubereinstimmung mit dieser Tatsache 
es interessant die Ergebnisse der neuesten Untersuchungen 
Hervieun zu erwithnen, der keine Giftwirkune des a-Met! 
indols. «@ 8-Dimethylindols. des Trimethvlindols und des 6/-Atl 
Indols auf Hunde, Ziegen und Kaninchen nachweisen kom 
Vi nun das Verhalten der dret von uns untersuct 
Substanzen im tlerischen Oreanismus betrifft, so wurde be 
achtet. dali wenn man Hunden und Kaninchen das Indolin 
os oder durch subkutane Injektion einftihrt, man in dem Hi 


grohe Mengen von Indigo nachwelsen kann: ganz andere 
Lat hat oman hingegen, weln man das Trimethyl-. ay 
n-Methyvlindolin einftihrt. In diesem Falle wird der frisch « 
leerte Harn. dem man in der Wiilte eine seinem Volumen ele 
Menge rauchender Salzsiiure hinzusetzt. rasch rosafarben 
Chiat) pater rol Kemes der gewohnhchen Losunesmittel, 
Chloroform, Scehwefelither, Essivither, Petrolather, Be 
Schwefelkohlenstoff, vermag diese Farbe aufzunehmen wi 
man diese Substanzen mit dem so erhaltenen Harne schiit! 
wohl aber Amvlatkohol und zwar mit der groiten Leiehtigk: 
Das Absorptionsspektrum der roten amyvlalkoholischen Lo6- 
besitzt einen weniger scharfen Streifen im Rot als das Sh 
und dieser Streifen ist) im Vergleich mit dem ber der 
rwiihnten Substanz etwas mehr nach rechts verschoben. 


} 


Withrend nun aber der Harn derjenigen Tiere. wel 


las ‘Trimethviindolins verabreiecht wurde, auch beim lang 





Uber ein griines 4 Indol sich ableitendes Harny [So 
tehen an der Lutt unverindert bleibt und immer das rote 
ement. liefert.)) wird der Harn der mit n-Methvlindolin be- 
ndelten Hunde und Kaninchen beim Stehen unter Luftzutritt 
mithlich griinlich und bildet schheblich ein Harnpigment von 
ichtig grinmer Farbe, das mir als Untersuchungsobjekt diente 
| das ich nun beschreiben will, 

Da mir nur eine hochst geringe Quantitiit von n-Methyl- 
folin zu Gebote stand, mubte ich zur Darstellung des n-Me- 
viindols schreiten, yon welchem a priori dasselbe Verhalten 

tierischen Organismus zu erwarten war. Um es darzustellen 
liente ich mich derjenigen Methode, die von Fischer und 

fir Synthesen der Indolderivate vorgeschlagen wurde, 
{zwar ging ich von Methylphenyvlhvdrazin und Brenztrauben- 
ire aus, um dias entsprechende Methylphenyihydrazon zu er 
Len), beim Zerlegen dieses letzterenm mit Salzsiure komm 


zu der n-Methvl-indol-g-carbonsiiure : 


1] (.CO)0OH 


‘N ( 1] 


lann welter dure rviirmen auf 205° in n-Methvlindol 
veht. Wenn man ad n-Methvlindol-a-carbonusiture Hunden 
Kaninchen verabreicht. so erwelst sie sich auch in groberen 


en ohne irgendwelche giftige Wirkung auf diese Tiere. Deo 
n dieser Tiere fairbt sich rotbraun, wenn man denselben, 
es sofort nach dem Entleeren oder auch nach lingerem 
hen an der Luft. in der Kiilte mit) dem gleichen Volumen 


ssiiure versetzt. Nach Zuzatz einiger Tropfen cines belie- 


n Oxydationsmittels (wie Wasserstoffsuperoxyd, Calcium- 
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A. 


Bbenedicent 





hyvpochlorit, usw.) tritt die Fiirbung intensiver hervor. A 





diese Farbe wird vom Amylalkohol aufgenommen. 







Deis Volk mir bereitete n-Methyvlindol 










VCH, 
tellt sich nach sorgfaltiger Reinigung als ein gelbes © 
von schwachem. an die aromatischen Basen erinnernden. | 






ruche, unlOsheh inp Wasser, lercht losheh dagegen ino Alkol 






Ather, Benzol. Wenn man eine wiisserige Emulsion die 






Substanz mit rauchender Salzsiture ino der WKiilte  bebhnd 
























Oo bekommt man erme sehr Intensive rote Kiarbuney, dit 





Arnvilalkohol aufgenommen wird. 








Als ich das n-Methylindol Hunden and Kaninchen ver 
reichte, konnte ich sofort konstatleren, dab auch diese & 
iz, Wile das n-Methvlindolin, die Bildung des oben erwili 
griinen Piementes in dem der Luft ausgesetzten Harne vi 
labt. Wenn die dem Tiere injizierte Menge des n-Methylin 
bedeutend ist (2-5 @), bildet sich das grtine Pigment 
leichter und schon nach kurzer Lufteinwirkung, und = zw: 
soleher Menge, dab der Harn ganz dunkelgriin) bis) sel 
erscheinl 

In groberen Dosen ist das n-Methylindol ftir Hund 
fiir WKaninchen giftig. In solehem Falle zeigt das Tier zuni 
Syimptome der Prostration und Miidigkeit, dann Anorexie, | 
wohlsein, Schhifrigkeit, sechwankenden Gang, Ubelkeit und B 
reiz, schlieblich gesellt sich noch Parese der Ghiedmaben hh 
lie nur langsam im Laufe einiger Tage wieder schwinde! 
einigen Versuchen mit) trachtigen Kaninehen wurde da 
der Abort mit’ Expulsion der unreifen Frucht hervorget 
Das Eliminieren der eingefiihrten Substanz geht nur lan; 
vor sich: noch naeh sechs bis acht Tagen nach der V 
reiohung emer stiirkeren Osis Von n-Methylindol kan 
eine merkliche Grinfirbung des Harns erzielen, wenn man 
s<elben eine gewisse Zeit an der Luft stehen labt. 

Wenn man den so griin gefiirbten Harn mit Amyla 


<chiittelt, geht das ganze Pigment in das LoOsungsmitte 














| ber ein ¢rines \ Indol sich ableitendes Harnpigment IS) 


dadurch eine intensive smaragdegertine Farbe annimmt, 
vend der Harn vollstindig farblos wird. Chloroform. Ather. 
roliither, Benzol, Toluol, konnen ebenfalls, wenn auch nicht 
vollstiindig, dieses Tarnpigment aufnehmen: dazu kommt 
hinzu, dab die Fiirbunge in) diesen LOsungsmitteln nicht 
lanerhaft ist wie in Amvlalkohol, denn schon nach wenigen 
iden entfiirbt sich die Losung, indem sie von griiner Farbe 
velben tbergeht und schheblich fast vollig farblos wird. 
eriine amylalkoholische Losung dagegen veriindert sich 
mangsam, wenn man sie sich selber an der Luft uberlibt: 
vielen Tagen ist die intensive grime Farbe anscheimend 
dieselbe und nur allmiaihheh bubt sie an threr Intensitit 
um zu einem gelblichen und sehheblich braunen ‘Ton tiber- 
ehen, 
Wenn man die amvlalkoholische L6sung der Destillation 
er vermindertem Drucke und im Wasserstoffstrome unter- 
so bekommt man einen Riiekstand von lackartigem Aus- 
n und dunkelertiner Farbe, der sieh nach mehrtigi¢em 
bewahren im Exsikkator tber Chlorcaletum  briiunt und 
eflich eine dunkelrote Farbe annimmt. Um das ¢griine Harn- 
zuoisolieren bediente ich mieh, nachdem ich es auf 
-<chiedene Weise versucht hatte, schleblieh folevender Me- 
le. 6 Der nach mehr oder weniger langem Stehen an der 
erin gewordene Harn wurde mit Chlorbarvuml6sung be- 
felt: der daber entstehende Niederschlag von Barvumsulfat 


auch emen groben Teil der griinen Substanz mito sich. 


auf einem Filter gesammelte Niederschlag wird mit abso- 
m Alkohol mehrmals tibergossen, bis die griine Farbe vom 
eren vollstiindig aufgenommen ist. Die alkoholische Losung 
1 durch schwaches Erwirmen eingedampft und der ltick- 
{mehrmals mit Alkohol aufgenommen, um das griine Pigment 
etwaigen anderen Stofien zu befreien. Schheblich wird die 
erhaltene amorphe, iIntenslv dunkelgrtine Masse mit Wasser 
tzt. in dem sie unloslich ist und sieh in Form von klemen 
kchen abscheidet: dieser Niederschlag wird auf dem Filter 


{ 


mmelt. mehrmals mit Wasser gewaschen und getrocknet 


bekommt auf diese Weise ein amorphes Pulver von dunkel- 
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sriiner Farbe. sehr leicht lOslich in Alkohol. Ather, Chlo: 


form, benzol. Essivsiiure: aber auch aus diesen LOsungsmitt: 






relingt es micht, die Substanz umzukrystallisieren. In Alkali 








ist das Pulver wenig losheh und verleiht dem LoOsungsmi! 








liche Farbe, in) konzentrierter Schwetelsiure lost 
sich omit dunkelbrauner Farbe auf (es handelt sich dabei wal 
scheinlich um die Bildung eines Schwefelsiureesters) und, ii 
lich wie beim Indigo, kehrt die urspriingliche, hier griine, Fiat 
zurick, wenn man diese schwefelsaure Losung mit Was 
verdiiunt. Die griine alkoholische Losung entfirbt sich, we 
man sie mit einigen ‘Tropfen verditinnter Natronlauge behand 
nach Neutralisation mit Salzsiiure kehrt die urspriingliche Fat 
zurick. Die spektroskopische Untersuchung der alkoholisc! 
Losung ergibt ein Absorptionsband mit unscharfen Rand 
zwischen den Linten C und D. 

Alle diese Merkmale konnen zur Unterscheidung dies 
Pigments von Indigotin und anderen griinen Farbstoffen. 
Biliverdin z. B.. dienen. 

Die verhiiltnismiébig kleine Menge der dargestellten S 
stanz bat mir noch nicht gestattet, die Elementaranalvse 
selben vorzunehmen, aber ihr ganzes Verhalten spricht dat 
dali wir es ter mit einem Indigoderivat zu tun haben. \W 
bekanntlich diese Stammsubstanz. so besitzt auch das 
Harnpigment ein Leukoderivat. Wenn man niimlich seine all 
holische Losung mit Traubenzucker und Pottasche behand 
so )6Wird ste farblos, um wieder die urspriingliche grtine Fai 
anzunehmen, sobald man sie in geliiftetes Wasser eingi 
Dasselbe Resultat hat man, wenn man das Pigment mit Hy 
sulfit reduziert, was ja auch ftir Indigo bekannt ist. 

Auch in dem, was das Verhalten des n-Methylindols 
tierischen Organismus anbelangt, erinnert es lebhaft an 
was Hervieux neuerdings fiir Indol nachweisen konnte. Di 
Autor beobachtete, dab, wenn die eingefiihrte Indolmenge ge) 
ist, das Indoxyl vollstandig esterifiziert und in Indikan tiberget 
wird: der an der Lutt stehen gelassene Harn trtibt sich 
rersetzt sich ohne seine Farbe merklich zu veriindern: Ww 











lax Indol in gréBberer Quantitit verabreieht wird 





IS7 


ber em in Indol sich ableitendes Ha ent 
nur ein Teil des Indoxyls zu Indikan, wiihrend der andere 
n Form eines von diesem verschiedenen Chromogens 
iniert wird. Die solchem Falle der Lufteinwirkung aus- 
etzten Harne nehmen allmithlich eine blaue Fiirbung an, 
intensiver wird mit dem Auftreten des Indigotins, 
Is anwitchest. 


immer 


ler Zersetzung des Hat 


sen Menge mit zunehmen 
-elbe ont auch fiir das n-Methyvlindol, Wenn die intzierte 
nge dieses Kkorpers CeCring Ist sO Ist die Dildiune des iiT- 
inglichen roten Pigments sehr ansehnleh (es stellt vielleicht 
erste Oxvdationsstu des n-Methylindols zu ciner” ent- 
dar), wahrend das 


n-Me thvlin ‘ 
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en diesen 


n geringer Menge und nach Hingerem Stehen 
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Venn hingegen die 
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rbung gewinnt mit fortschreitender 
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Also auch in d 


man eine Art Indigurie 
In den Organismus 


die aut- 


Substanzmengen 


wenn der dem horper zur Verfiigung 
lung des Indoxyls bezw. n-Methvl 
Allem Anschein nach koexistieren 
rote wie das griine, zugleich im Harn 


Oberen Mengen 


Weise seine Erklirung finden 
tf. so dringt 


Tutsachen ausgeht, 


chste die Vermutung auf, dali das von 
ement ein Methviderivat des Indigo, 
figotin ist 
{() we 2 
( €: Es: P 
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noch unbekannt ist. so suc] ich Sie 
m zu priifen, ob die Eig iften des 

mit denen des aus dem Hurne = iso- 
nmenfallen. Zu diesem Zwecke bediente 
hode. die fiir die Darstellung des n-Athyl- 
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Diese letztere Substanz wurde. zue 
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woraus dann das n-Athylind 


Pdcttd 


Pemuye i schmilat. 
dies¢ Methode habe ich statt des Athvlderis 
Cll ein Methylderivat dargestellt und zwar 
mn von Silberstein foleend: dtrese lauten dal 
imolekulare Mengen von Dimethylanilin und Ch 
thivie rin emem WKolben am Riicktlubktihler 8 Stun 
ner £30° nicht tibersteigenden Temperatur erwai 
ene Flissigkeit wird eine kurze Zeit gekiihlt 
nzentrierter Salzsiiure auf dem Wasserbade diget 
uf diese Weise das Methylphenylglyvcin, das 
@ krystallinische Masse abscheidet, die durch n 
Sil Ti Alkolhv und W ederholte Krvstallisati 
rierter Salzsiure geremiet wird. Wenn man d 


direkter Bbertihrune steht, 
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angeftihrten Tatsach ixt man also berechtig 


man n-Methviindol Tleren etntiihy' 


rere ein grines Pigment wahrnimn 


Indigo erinnert und nichts weiter 
Verhalten zeigen die ay 
lndols nicht, denn sie 
die Bildung eines roten Pigmentes. 
geben nach Beobachtungen verschiedener Au 
zum Leil bestiitigen konnte, folgende alkvliert 


n letzter Linte einen roten Farbstotf: 
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ber kleinen Dosen auch die Indoxyvlsiiu 
(l- Obl 


CH C-COOH 


regen wird Indigo nur vom Indol 


einem analogen Korper, dem n-Methvlindo 


CH 


/ $ 
L(y 


Wenn man uper dl dargelegten 


n Tatsachen nachdenkt 
kommt man schhebleh zu folgéendem Sehlusse: aus allen 


alkvlierten Derivaten des Indols [abt sich ein roter Harn- 
bstoff darstellen: das Indigotin dagegen oder demselben ana- 


e Korper k6nnen nur aus solehen IndolabkoGmn 
nen werden, In welchen die Wasserstoffatome le 
thingruppen unsubstituiert bleiben. In diesem letzteren Falle 

allem Anschein nach die Oxydation der Methingruppe =CH 
Carbinolradikal (). OH und die WKondensation des Indoxs 
lem Doppelmolekul des Indigotins wohl leichter von statten, 


rend man sich vyorstellen kodnnte. dah ber © 


ivaten 


ikvlierten 
srohere Hindernisse der Oxvdation sich in den Weg 
en. so dali dieselbe ber der ersten Phase sti 
ch Oxydationsprodukte des halben Molekiils, also Ind 
tande kommen. Wenn das zutrifft. mtibten th 

m Benzolkern alkvliert sind, im Harne ebentalls Indig 

igen, und das 1st rage, die mich in nitchster Zukunel 
huftigen wird 

Selbstverstiindlich haben die eben ausgedriickten Ver- 


wen vorliutig ! r den Wert chemiseher H pothesen, die 


den ftolgende ntersuchungen, die ich mir vorbehalte, 
ey 7 
der entkrittigt werden ko6nnen. 








Uber den Einflu8 einiger anorganischer und organischer Sauren 
auf die Autolyse der Leber. 
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M. Arinkin 










Withrend die Ansiehten dartiber. ob die autolvtiseh: 





Prozesse wahrend des Lebens in den Organen physiologis: 





ablaufen oder postmortale Vorginge darstellen, noch geteilt sir 















besteht kein Zwetfel dartiber, dali sie unter pathologisch 
Verhiltnissen von grolber Bedeutung werden k6Gnnen. So 
von mehreren Autoren beobachtet worden, dab dank der prot 
Iviischen Fermentwirkungen die Aufsaugung pneumoniscl 


ini?)) und nekrotischer Herde statttin 


(kr. Muller.’  Silvest 
Die Autolyse wird auch beim Zerfall mahgner Neubildung 
beobachtet ok. Petry ®)), bet der Involution des schwange 
Lteru erroni in Ascitestiiissigkeit und Exsudaten(Umbe} 
Schtitz’ bet Phosphorvergiftung und akuter gelber Leb 
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stgestellt worden, dab die Autolyse anscheinend eine grobe 
feutung auch in den Infektlonskrankheiten besitzt. Es gelang 
igen Autoren, die neutralisierende Eigenschafl des proteo- 
schen Fermentes den Toxinen gegentiber zu beweisen. So 
d Blum?) die antitoxisehen Eigenschaften der autolytischen 
mphdrtisenfliissigkeit: studierend, dah diese sich aktiv gegen- 
er dem Tetanotoxin verhiit und dal die Gerinnungstemperatur 
r Eiweibkorper die antitoxischen Eigenschaften derselben zer- 
rt, withrend sie dureh Siituren und Alkalien herabgemindert 
den. Aus der Arbeit von Simnizki*?) ersehen wir. dab, 
nn unter dem Einflusse der Bakterienenzyme die Anfangs- 
ode der Autolyse aneh eingeschriinkt wird, dabei eime 
hohung nach der qualitativen Seite hin statttindet. Naeh der 
nung von Sitmnizki?) ist dieses Faktum, wenn nur dhnliche 
HWngungen ber der Infektion im lebenden ¢ roeanismus herrschen, 

erobem biologischen Interesse, denn je tiefer der Zerfall 


) 


Kiweibmolektile. desto giftiger sind die Produkte derselben 


J 


terer Umstand ist ftir die Lehre iiber den Mechanismus det 


der Auton LOX} cl 1} at ~~ Oreanismus he trite kK ty rh VON be 
Lune, abgesely n von den anderen Intoxtkatlonsbedingungen 
ist der Wirkungskreis des proteolytischen Fermentes ein 


weiter und es scheint uns, als ob durch die Wirkung 


-<es Fermentes der neutralisierende Eintlub der Organe gvegen- 


einigen Toxinen zu erkliiren ist (siche die Arbeit) von 


onowsk1.2) wo mehr oder weniger genau ein Literatur- 


cht tiber diese Frage vorhanden ist). Wenn wir uns die 
perimentanstellang verschiedener Autoren, die uber diese 
Loe cearbeitet, In | rhonnerung bringen, so sehen wir, dal sie 
Extrakte aus frischen Organen benutzten und daly sie dieses 
r jenes Toxin mit solchen Extrakten vereinigend, das (ie- 
<ch in den Brutschrank stellten. Ste leben also das auto- 
che Ferment unmittelbar auf die Toxine wirken und dann 
priiften sie die toxischen und hiimolytischen Eigenschaften 


Gemische, wo z. B. fiir die Arachnolysin verschiedene 














verschiedener Organe gefunden wurd 





durch die Spezifitit des proteolytischen Ferment 





hiedenen Organe zu erklaren ist. Die angeftihrte M: 





nu st natiirich nur eine Hypothese, die weiterer Forschu 





bedart und bald wohl Obiekt unserer zukinftigen Arbeit wet 





dem Vorhergehenden erhellt. wie gro die Bedeutu 





ermente fair den Organtsmus ist. deshalb ist das Studi 





lenen Eigenschaiten des proteo vluischen Ferment 


ni Interesse sowohl fiir den Theoretiker als auch 






\ K Weshalb nahm ich mit Kreude den Vorschlag 





‘hy mit dem Studium des E 
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Siuren auf die Autolyvse der Leber zu befass 
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Mintlul der Sodalosung auf das proteolvtiss 
| Der Autor fand. dali die alkalische Heaktion |! 
Wirkune des Ferments herabsetzt. bel 
|) ( | | eleberimunvelaihr O.26 NasOC., enthalten 
( a mWVassel Ing aus LOOO g Leber 6.79 2 Stickstott 
Lo er digestion ohne Alkali dagegen 1O.325 g. 
biondi prufte den Eimilui der Salzsiiure aul das pro 
nent der Leber. Bet seinen Experimenten bedi 


\utor der offizmellen Losune genannter Siiture (von J 
pez. Gewicht) indem er in eimem Experiment 3 ecm 
Ne TL entspricht) und im anderen 1 cem (was O.28 | 
e*) riceht) auf 1] verwendete. Biondi fand, als er die Quant 
des Trockenrestes, Gesamtstickstoff( nach kK yeldaht) der Album: 
e bestimmte. daly die Ouantitiit des Gesamtstiekst 
ekenriuckstandes tn den siturehaltigen Mischungen 
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(*T) Lye Woarkune aU ~ proteolytischi n ermentes 
( at Wselzen Baer nid Loeb?) zeloten., dali 
des Gesamtstickstoffes in der autolytischen Fliis 
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ervengewepe entnaiten 





In Gegenwart von O.2 







erstiirkt ist, in Gegenwart von O.5°% 0 Sodalos 
t wird. Wiener?!) fand, daB NaHCO. und Na, 
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Zum Chemismus der Verdauung im tierischen Korper. 
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Weitere Studien Uber den Abbau einiger Polypeptide durch d 
roten BlutkOrperchen und die Blutplattchen des Pferdeblute: 
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Verhalten einiger Polypeptide gegen Blut-Plasma 
und -Serum vom Pferde. 
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hyvdrat vom Zersetzunegspunkt gegen 240" al 
t te Glvevl rosin, ZO com Plasma und Toluol 


des Versuches 3 Tage. Geringe flockige Ausscheidung, 


{ OOS Tyrosin. 0.06 r(ilvkokollesterchiorhy reli I, lit 
QO.92 (sivevi-l-ty nanhvdrid (KF. JQ 
y Lg Glvevl tvrosin, 20 ecem Plasma und Toluol. 


r des Versuches 4 Tage. Greringve Tritbung. Tsoltert: O.0% ¢ 
ykollesterehlorhvdrat (fF. = 144°), O48 ¢ Gilvey tvrosin 
rid (F. gegen 296 Tyrosin selbst konnte nicht abge- 
len werden. 

HW. Le Givevl-l-tvrosin, 20 ¢cem Serun ind ‘Toluol 
des Versuches 4 Tage. Abscheidunge von WKrystallen 


rt: OVO Fyrosin, O11 ¢ Glykokollesterehlorhydrat von 
und O56 @ reines Glyevil-l-tvrosinanhyvdrid (Ff. gegen 


. ] . ‘ } |} 
‘up. der starke Millonsche 


7. 1g Glvevl tvrosin, 20 cem Serum und Tolrnol 
des Versuches 8 Tage. Sehon am zweiten Tage zeigten 
rystallinische Abseheidungen, thre Menge nahm am dritten 


nicht wesentlich zu. [sohert: 0.09 ¢ Tyrosin, O.O8 ¢ Gly kokoll 

hlorhydrat (F. 144°) und O.49 ¢@ reines Giveyl-l-tvrosin- 

rid (F. gegen a) 

Anmerkung: Fiir die Uberlassung des Blutes sind wir 
Prot. Dr. Ostertag zu gropem Dank verptlichtet, ebenso 
Mediz. Fakultiit der Kg. Friedrich-Wilhelms-Universitit 


Gewiahrung von Mitteln aus der Griifin-Bose-Stiftung. 

















Das Verhalten von Blutserum und Harn gegen Glycyl-l-tyrosin 
unter verschiedenen Bedingungen. 


\ 
‘ 


Emil Abderhalden und Peter Rona. 


Durch die Citersuchungen des einen von uns mit berth 
Qppler’) ist der Nachweis gefthrt worden, dab dem Plasn 


Cal nicht oder ‘al 


— 


zugeselzies Glyeyl-l-tyrosin 
nurin Spuren angegriffen wird. Wie das Plasma verhalt sich 
erum. Es leben sich ber dessen Verwendung stets nur eu 
eringve Mengen von Pyvrosin und Glykokoll nachwelsen. tes 
leicht moebeh. dab das im Serum olfenbar in’ klemer Mer 
vorhandene Clyeyvl-l-tvrosin spaltende Ferment nicht dies 
selbst) zukormmmt, sondern durch den Zerfall von werben u 
roten Blatkorperchen und namentlich von Blutplittchen: 
dieses hineingelanet. Diese Herkunft wiirde auch die schwank: 
den Resultate der emzelnen Versuche erkliren, denn bald 
Obachtete man eme geringe, uber deutliche Hydrolyse, bald 
der Versuch ganz negativ aus. Ohne Ausnahme zeigten d 
vegen die roten Dlutkorperchen des Pterdeblutes und die b 


plittchen eine intensive Kinwirkung auf Glyevl-l-tyrosin.?) Na 


kurzer Zeit lieb sich Abscheidung von Tyrosin und damil 

Kmil Abderhalden und Berthold Oppler, Uber das 
halten eimiger Polypeptide gegen Blutplasma und -Serum vom PI! 
Ji sf Zeuschritt, 1c mae me PY 4 O07 


BmilAbderhalden und H. Deetjen, Uber den Abbau ei 


Pp lypey (lf dure] (11 ¢ Plu korperchen des Pterdes, Diese Zeitschrift, b 
S. 334, 1907 Weitere Studien tiber den Abbau einiger Polyps 
die roten lI} UiKOoOrperchen und die Blutplittehen (es ‘ferdeh| 
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ritt der Hydrolyse des angewandten Dipeptids nachweisen. 
<chien uns auf Grund dieser Erfahrungen nicht ohne Inter- 
das Blut und speziell das Serum des Menschen unter 
nalen und pathologischen Bedingungen auf das Verhalten 
eniiber Glyeyl-l-tyrosin§ zu untersuchen. Wir betrachten 
Untersuchung nur als orientierenden Vorversuch. Es 
lelte sich einmal darum, festzustellen, ob bet verschiedenen 
nkheiten Unterschiede zu finden sind, und ferner, inwieweit 
angewandte Methode einwandstreie Resultate liefert. Wir 
nen gleich betonen. dafi wir die am Pferdeblut gewonnenen 
sulfate durchaus bestiitigen konnten. Das Serum zeigte fast 
chweg keine, resp. eine nur sehr geringe Spaltung von Glycyl- 
rosin. Waren rote Blutkérperchen in geléstem Zustand vor- 
len, dann heb sich stets eine intensivere Spaltung des an- 
andten Dipeptids nachweisen. Es diirfen somit nur die- 
ren Beobachtungen als einwandsfreie und beweisende ange- 
en werden, bei denen mit Sicherheit die Anwesenheit von 
Orperchen und bet Anwendung von Plasma vor allem auch 
Blutpliittchen ausgeschlossen ist. Findet eine Spaltung von 
vl-l-tyrosin in groberem Umfange statt, dann ist es durchaus 
rderlich, durch weitere Versuehe und durch eine genaue 
roskopische Untersuchung des Serums resp. Plasmas den 
ind sicherzustellen. Nach unseren Erfahrungen miissen wir 
nfalls davor warnen, positive Resultate ohne weiteres als 
eis fiir das Vorhandensein eines peptolyvtischen Fermentes 
Plasma des zirkulierenden Blutes anzusehen. Wir haben 
lerholt) Spaltung von Glyeyl-l-tvrosin§ gefunden und dann 
venauer Untersuchung die Anwesenheit) von roten Blut- 
erchen und von gelostem Hiimoglobin festgestellt. In solehen 
mui man vor allen Dingen siecherstellen. ob das Hiimo- 
schon in der Blutbann frei vorhanden war, oder ob es 
beim Detfibrinieren frei zeworden ist. Es ist wohl moeglich, 
nan imstande sein wird, den Zerfall roter und wahr- 
alich auch weiber blutkorperchen in der Blutbahn direkt 
life von Glycyl-l-tvrosin nachzuweisen. Ist das Serum 
mmen frei von Blutk6rperchen und hat auch kein Zerfall 
rin erheblicher Menge stattgefunden, dann wird man dem 


, r , ' ~) 
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Old Emil Abderhalden und Peter Rona. 





positiven Ausfall des Versuches, das heibt dem = Eintritt = d, 





Spaltung von Glycyl-l-tyrosin eine Bedeutung zuwelsen diirf 
wenn der wiederholte Versuch ebenfalls positiv ausféillt. A; 
besten wird man gleich zwel an verschiedenen Korperstelli 
entnommene Blutproben prifen. Im allgemeinen fiillt, wen 
man nicht zu verdiinnt arbeitet, das abgespaltene Tyrosin ay 
Aus der beobachteten Menge des ausgefallenen Tyrosins 

dessen wirkliches Gewicht zu schlieben, wiire ein grober Kelle 
Das Pyrosin faillt recht verschieden aus, bald in kleinen fest 
Kruste.., bald in voluminosen Krystallmassen. Letztere tiiusch 
oft grobe Tyrosinmengen vor, wiithrend in Wirklichkeit nur rela 
sehr geringe Mengen fret geworden sind. Es kann auch 

hedll cintreten, dab Tyrosin tret geworden ist und doch nicht zu 
Abscheidung gelangt. Wir sind diesem Verhalten sehr sel! 
begeonet. Jedenfalls wird es in jedem Falle geboten sein, d 
Tyrosin direkt zu isolieren. Da der Nachweis des Glykok 


i 


und des nicht gespaltenen Glyeyl-l-tyrosins zeitraubend und ur 





<tiindhieh ist, diirfte ber derariigen Untersuchungen der Nachyw 
des Tyrosins als Beweis fiir eime stattgefundene Hvydrolyse ¢ 
niigend sem. Am einfaehsten erscheint uns folgender Wee 
Bestimmung des Pyrosins. Das Serum resp. Plasma wird 
zugespitzten Reagenzeléisern zentrifugiert, falls wahrend des \ 
suches eine Abscheidung erfolgt ist. Der Niederschlag y 
dann fir sich unter Kochen in Wasser gel6st und die Los 
mit Vierkohle gekocht. War Tyrosin vorhanden, so sche! 
es sich bei Abkihlen ab. Eventuell enegt man die Los 
gleich von Anfang an ein. Aus der Mutterlauge der ers! 
Krystallisation lassen sich durch Kinengen weitere Pyrosinmen 
cewinnen, Das vom Niederschlag abgehobene klare Serum r 
Plasma gviefbt man am besten nach Abhebung des zur \ 
hinderung von Fiulnis zugesetzten Toluols in feinem Strahl 
siedendes Wasser und filtriert dann nach etwa 5 Minuten lan 
Aufkoehen und enet. falls die Lo6sung klar ist, nun aut 

Wasserbade cin, bis Krystallisation eintritt. War die Lo- 
noch opalescierend, so wird sie unter Zusatz von etwas — 
kohle nochmals aufgekoeht und wiederum filtriert. Das erha! 


Pyrosin ist meist schon ganz rein. Wir haben in jedem | 
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sen Nachweis des Tvrosins zu ftihren gesucht, auch dann, 
nichts ausgefallen war. Naeh unseren Erfahrungen ge- 
en 3 Tage zur sicheren Entscheidung, ob peptolytische 
mente vorhanden sind oder nicht. Sehr oft findet man im 
tiven Fall schon innerhalb der ersten 24 Stunden Abschet- 
von Tyrosin. Um jedoch gentigend Tyrosin zum Nachweis 
erhalten, ist es am besten, auf alle Félle drei Tage zu 
ten. Die Versuche linger auszudehnen, ist nicht empfehlens- 
Wir haben, gestitzt auf die Erfahrungen des einen yon 
mit B. Oppler,?) nur dann den Ausfall des Versuches als 
fivangenommen, wenn Wenlgstens L5--20°%/ 0 des ungewandten 
I-l-tyrosins gespalten waren. Spuren von Tyrosin findet 
oft. Es ist ja auch gar nicht zu vermeiden, dab ber An- 
ling von Serum Produkte aus zerfallenen) Blutkorperchen 
vor allem von Blutpléttchen in wechselnden Mengen diesem 
comengt werden. In keinem Fall erhielten wir ber Anwendung 
Prerdeserum und auch bet Verwendung von Serum des 
nalen Menschen eine erheblichere Hydrolyse von Glyeyl-l- 
n. Vertiigt man tiber eine gute Zentrifuge, so dtirtte es 
ehlenswerter sein, direkt Plasma zu bentitzen. Die Moéy- 
ket, aus Blutkorperchen und Blutplattehen stammende Fer- 


beigemischt zu erhalten, ist) geringer. 


Im folgenden geben wir eine Ubersicht tiber die ausge- 
ten Versuche (s. Tab. auf S. 3512). 

Wir wagen es nicht, aus den vorlhegenden Resultaten 
Mdwelche Schitisse zu ziehen. Die Zahl der Fiitlle ist} noch 
zu gering. Besonders interessant erscheint es uns, dab in 
intersuchten Fiillen von Carcinom das Serum = Glyeyl-l 
i mit Ausnahme eines Falles nicht spaltete. Wir hatten 
ell bet kachektischen Fiillen mit der Moghehkert gerechnet, 
lasma resp. Serum Fermenten zu begegnen, welche Glyeyl-l- 
nangreifen. Es wird auch hier nur moéelich sein, zu emer Ent 
lung zu kommen, wenn viele Fille zur Beobachtung kommen 
or allem, wenn ein bestimmter Fall tiber eime = langere 


oche zur Untersuchung herangezogen wird. Wir betonen 


cleich, dab auch dann, wenn es nicht gelingt. im Plasma 








‘rhalden und Peter Rona, 
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Ange-  @ivey).' Iso- 
wandte 
Fliissig- I-tyro- BOTTes 
Datu Fa keits- lyro- semerkun 
menge 7 sin 
com in In g 
| P3805. Schwere Animie 3 Serum Oo O15 Serum frei von Hi 
H. 24d. Kr he: Pheumonme 2 (4 () 
Hl. 25.5. Hammelblutserum ) O05 O14 
IV. 29.5. Pneumonie (Kris f (4 0.05  Himoglobin im 
\ Nephrit ) O44 0) Serum frei von Hii: 
VI Carcinom (Kachexie) 3 (4 () 
VII. 6./6 Nephritt f 4 O10 
Vill PerniciGse Animie 9 (4 0,12 
IX. 7./6. Garcinom (Kachexie) 4 0.4 O15 
x WOM Pyohus { » (4 0S 
x1 f (4 O15 
Kil. 15.6. Phthise (flebertt ) OD () 
XII biebe ) 05 () 
\ 1\ Chr. Gelenkrheumat. 9 0.3) 0) 
\\ Carcimom ) O () 
XVI Pseudoleukiimie f 0,4 () 
XVI Phthise(Anfangstad.) 5 Oo () 
XVII Bebe ) O45 () 
XIX. 15./6 Meningitis f 4 () 
XX. 2006. Gesund. Individuum 4 (1.4 () 
\N1 0-4 O10 Serum rot getar! 
XNI Uréimuie f O4 () Serum frei von H 
XXII Gesund. Individuum 3 0.3 () 
XAT\ Nephritis 2 0.2 02 
XX\ Pneumont t Harn 4 () 
XAVI 2? Serum Q,2 () > 
XXVII Gicht 2 Harn 0)? () 
XAVIT 2 Serum Oot Q) » 
XALX. 27./6 Nephi i (4 () 
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Serum des CarecinomatOsen und speziell des Kachektischen 
Glyeyl-l-tyrosin spaltendes Ferment nachzuweisen, trotzdem 
Moglichkeit vorhanden sein kann, dab ein’ proteolytisches 


rment, das sog. heterolytische, im = Blute zirkuliert. Wir 


<sen mit dem Umstande rechnen. dab ftir die verschiedenen 


haustufen der Proteine versehiedene Fermente vorhanden 


1, und die Aufgabe des sog. heterolytischen, Organeiweil 
reitenden Fermentes wiire in erster Linie, Proteine selbst 
spalten. Ist einmal der Abbau ecingeleitet, dann treten viel- 


t die wahrscheinlich in jeder Zelle vorhandenen peptoly- 


hen Fermente in Wirksamkeit. Wir betonen diese Méglich- 


fo um etwaigen zu weit gehenden und sicher vertriihten Deu- 


cen unserer Versuche vorzubeugen. 


Wir haben in einigen Fiillen auch den Urin untersucht, 
ch mit negativem Erfolg. Schheblich haben wir Versuche 
Hunde uber die Resorption von Pankreatin (Rhenania) und 
sen Ausscheidunge angestellt. Es zeigte sich, dal} kurze Zeit 

der Einfihrung von Pankreatin per os der Urin Glyeyl-l- 


sin spaltet. Der Versuch, auch im Serum resobiertes Trypsin 


hzuwelsen, ist bis jetzt nicht einwandfret gelungen, weil das 


iitene Serum hamoglobinhaltig war. Wir geben im folgenden 


Uhersicht tiber diese Versuche und bemerken noch, dah 


allenderweise nach Verabreichung von Pankreon (Rhenania ) 


I 


Urin Glyeyl-l-tyrosin nicht spaltete. 
|. Verfiitterung von 10¢ Pankreatin 
Harn nach einer Stunde: Zusatz von 0,5 g Glycyl-l-tvrosin 
ycom Harn. Isoliert 0,05 ¢ ‘Tyrosin. 
Harn nach 6 Stunden: Zusatz von 0,5 g Glycyl-l-tvrosin 
»com Harn. Isoliert 0,15 g Tyrosin. 
Harn nach 24% Stunden: Zusatz von 0.9 ¢ Glycy!l-l-tvrosin 
»com Harn. Tsoliert Og Tyrosin, 
2, Verfiitterung von 5 ¢ Pankreatin: 
Harn nach 6 Stunden: Zusatz von 0.5 g Glycyl-l-tvrosin 
»com Harn, fsoliert 0,10 g Tyrosin. 
Harn nach 20 Stunden: Zusatz von 0.5 g Glycyl-l-tyrosin 
cem Harn. Isoliert O g Tyrosin. 








O14 A\bderhalden und Rona, Uber Blutserum und Harn 


Nach Zusatz des Glycyl-l-tyrosins und Toluols blieb d: 


i 


Harn jeweilen 35 Tage im Brutraum., 


3. Verfiitterung von 15 ¢ Pankreon: 


Harn nach 5 Stunden: Zusatz von 0,5 ¢ Glveyl-l-tyrosi: 


J 


zueocem Harn. Kein Tyrosin aufgefunden. 
Harn nach 9 Stunden: Zusatz von 0,5 


g Glyeyl-l-tyrosin 
zu 3-com Harn. Kein Tyrosin aufgefunden. 
Harn nach 2% Stunden: Zusatz von OD g Glveyl-l-tvrosi 


>cem Harn. Wer Tyrosin aufgefunden. 


it Verfiitterung von 15 ¢ Pankreon: 
Harn nach 5 Stunden: Zusatz von O.9 ¢ Glveyl-l-tvros 
zueaecem Harn. Kein Tyrosin aufgefunden. 
Harn nach 8 Stunden: Zusatz von 0,5 g Glyeyl-l-tyros 


zuoneceem Harn. Wein Tvrosin aufgefunden. 


> Verfiitterung von 10 ¢ Pankreatin: 


y cem des Harns der ersten 12 Stunden nach der Fii! 
rung spalteten nach erfolgter Filtration durch eine Chamb: 


landkerze aus O,4 ¢ Glyeyl-l-tyrosin O42 ¢ Tyrosin ab. 


6. Verfiitlerung von 10 ¢ Pankreatin: 
Der Harn wurde auch hier durch ein Chamberland{i! 
TeSaugi 
Harn unmittelbar nach der Fititterung gelassen. Zu- 
von OO ¢ Glyeyl-l-tvrosin zu 52 cem Harn. Og Tyrosin. 


Harn nach S Stunden: Zusatz von 0.4 ¢ Glyevl-l-tv 


zu oo2 eem Harn. 0,12 ¢ Tyrosin 

Harn nach 20 Stunden: Zusatz von 0,4 ¢ Glycyl-l-tyr 
mu 92 ¢ Harn. O g Tyrosin. 

Wir hotfen Gelegenheit zu finden, diese noch recht lick: 
haften Versuche nach verschiedenen Seiten zu ergiinzen 


‘ii erweiteren 











Studien uber den Abbau des Caseins durch Pankreassaft. 
Von 


Emil Abderhalden und Carl Voegtlin. 


In einer friheren Mittetlung des einen von uns mit Bela 
nbold?) war nuchgewiesen worden, dali bei der Verdauung 
Edestin mit aktivierterm Pankreassaft die eimzelnen Bau- 
e verschieden rasch abgespalten werden. Schon am zweiten 

war alles Tyrosin in der Verdauungstliissigkeit in) fretem 
ande vorhanden, wihrend z. b. von der Glutaminsiiture am 
fave der Verdauung erst 25 der im Edestin gebundenen 
nosaure abgespalten waren. Auch das Tryptophan wird 
h frei. Uber das Verhalten der tibrigen Aminosiiuren Hib 
zur Zeit Bestimmtes nicht aussagen. Viele Beobac htungen 
en es jedoch hochstwahrscheintieh, dab Asparaginsiure, 
in, Valin, Leucin usw. ein ganz iihnliches Verhalten zeigen, 
die Glutaminsiiure, wihrend Phenylalanin, Prolin und Gly- 

durch Pankreassaft offenbar tiberhaupt nicht aus ihren 
indungen fret werden. Fur die Beurteilung des Grades 
\bbaus von Proteinen durch Pankreassaft sind diese Re 
fe von grober Bedeutung. sie zeigen, daly es gunz un- 
thaft ist. gesttitzt auf die Bestimmung einer einzelnen Amino- 
resp. auch mehrerer ohne weiteres einen Schlub auf ein 
oder weniger vollstiindig abgebautes Eiweifpriiparat zu 


re 


n. Es kann die eine oder andere Aminosiiure quantitativ 


Kmil Abdet ind Be ix ce J noal 

s «Edes enbiinenianaen.-0ie Fethalten 
Pankreassa 1) Zz t. Ba. Ausy. S. Ze |) 
les Ed ns vollsamen dur Panky Bhenda 
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abgespalten sein, und trotzdem konnen sich noch sehr kom; 
zierte Produkte in der Verdauungsfliissigkeit vorfinden. Nur ei: 
direkte Analyse des gesamten Verdauungsproduktes wird 
grolen tirrttimern schtitzen. 

lin festzustellen, ob die am Edestin gemachten Beo 
achtunven auch fiir andere Proteine Geltung haben, haben wir n 
Casein (Hammarsten; ganz analoge Versuche ausgefiihrt. VY 
demselben Praparate wurden gleiche Portionen mit derselly 
Menge aktiviertem Pankreassaft vom Hunde verschieden lan: 
unter Ofterem Umschiitteln im Brutraum aufbewahrt. Nach bi 
-timmiten Zeiten wurden die einzelnen Versuche abgebrochen. 
Verdauungstliissigkeitaufgekocht, filtriert und das Filtrat dann: 
soviel Wasser verdtinnt, bis die gesamte Fliissigkeit 1°/o an fest 
Bestandteien enthielt. Nun fallten wir mit Phosphorwolfra 
siiure im Ubersehuls und nutschten den Niederschlag ab. Die 
wurde mit Wasser griindlich ausgewaschen, scharf abgeprebt u 
dann die gesamten Filtrate mit Barvt von der tiberschiissi: 
Phosphorwolframsiiure befreit und dessen Ubersehul quantit 
mil Schwefelsiiure vefallt. Das Filtrat vom Baryumsulfat eng! 
wir unter vermindertem Druck stark ein, bis Abseheidung 
Tyrosin erfolgte. Die Mutterlauge dieser ersten Krystallisa! 
engten wir dann aut dem Wasserbade so lange weiter ein, bis 
abliltrierte EFltissigkeit keine Reaktion mit Millons Reag 
mehr gab. Das rohe Tyrosin wurde nun aus heibem W 
unter Anwendung von Tierkohle umkrystallisiert und die let 
Mutterlauge mit derjenigen der letzten Krystallisation des h 
tvrosins vereinigt. Diese Losung diente zur Gewinnung 
Glutaminsiiure und zwar wurde diese nach dem Einleiten 
rasfOrmiger Salzsiiure bis zur Sattigung als Chlorhydrat al 
schieden. Die Mutterlauge der ersten Krystallisation wurde ein: 
engt und dieser Prozels so lange wiederholt, bis eine Abscheid 
nicht mehr erfolete. Wir haben vier solche Versuchss 
ausgefiihrt. Die Resultate finden sich in folgender Ubers 


Versuch 1. 


Am 15. Juni 1906 wurden 5 > je 100 g Casein (H 


in einem Liter Wasser suspendiert und je 50 
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tivierter Pankreassaft vom Hunde zugegeben. Nach Zusatz 
n Toluol verblieben die einzelnen Portionen 2, 4, 8, 10 und 
(2? Tage im brutraum. Das verwendete Casein enthielt 4,5 g 
rosin und 10,5 ¢ Glutaminsiiure. 

|. Nach zweitigiger Verdauung wurden isoliert 2,55 ¢ 
rosin und 1,50 @ Glutaminsiiure. 

2. Nach 4 Tagen waren 4,4 g Tyrosin und 2,55 ¢ Glu- 
insiiture abgeschieden 

3. Nach 8 Tagen isolierten wir 4,55 ¢ Tyrosin und 6,45 ¢ 
itaminsaure, 

t+. Nach 10 Tagen waren 4,45 


g Tyrosin und 7,15 ¢ Glu- 
insiiure abgeschieden. 
s+ p= 


5. Am 12. Tage enthielt die Verdauungstliissigkeit 4,35 ¢ 


es Tvrosin und 7.75 ¢ Glutaminsiiure. 


Versuch 2. 


Am 12. Februar 1907 verdauten wir je 100 ¢@ Casein 
immarsten) in 1 Liter Wasser suspendiert mit je 50 cem 
viertem Pankreassaft vom Hunde. Die einzelnen Portionen 
blieben nach Zusatz von Toluol 2, 4. 6, 8 und 10 Tage im 
itraum. Das verwendete Casein enthielt 4.45 ¢ Tyrosin und 

75 @ Glutaminsiiure 

|. Nuch zweitiigiger Verdauung wurden erhalten 2,45 ¢ 

rosin und 1,25 ¢@ Glutaminsiiure. 


2. Nach viertiigiger Verdauung waren abgeschieden 4,25 ¢ 


osin und 2.0 ¢ Glutaminsdure. 


3. Nach 6 Tagen isoherten wir 4.52 ¢ Tyrosin und 3.75 ¢ 
famuinsaure. 

i. Nach & Tagen fanden wir 4.42 ¢ Tyrosin und 6,15 ¢ 
laminsaure. 

5. Nach 10 Tagen waren 4,38 ¢ Tvrosin und 7,0 ¢ Glu- 


insauure abgeschie ien 
Versuch 3. 


Am 19. Februar 1907 wurden je 5 Portionen zu 100 ¢ 
in mit einem Liter Wasser verriihrt und nach Zusatz von 


, - : 
()cem Pankreassat! ) eem Darmsaft und Toluo! im Brut 
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raum aufbewahrt Das verwendete Casein enthielt 4,45 ¢ Ty 
rosin. und 10.55 @ Glutaminsdure. 
l Nach 2 Tagen isoherten wir 2.65 ¢ Tvrosin und 1.65 
2. Nach 4 Tagen waren 4,55 ¢ Tyrosin und 3.11 ¢ Glu! 
minsaure abgeschieden, 
>. Nach S&S Tagen isolierten wir 4.25 ¢ Tvrosin und 7,85 
Criuitamminsars 


i. Naeh 16 Tagen gewannen wir 4.50 ¢ Tyrosin und 8.2: 


g Tyrosin und &.7) 


—~ 
— 
~ 


)y Nach 2+ Tagen isolierten wir 4. 


\uch hier wurden je LOO @ Casein mit je emem | 
Wasser tibergossen und naeh Zusatz von Toluol, 50 eem P 
kreassatt yccom Darmsatt im Brutraum autbewahrt. — | 
canzen setzten wir S Portionen an. Das angewandte Cas 
i.) o¢ Pyrosin und 10,8 ¢ Glutaminsiure., 


Nach | Tag waren abgespalten 0,75 @ Tvrosin und 1,53 


— 


Nach 5 Tagen waren abgespalten 4,40 ¢ Tyrosin und 1.7! 


~~ 
— 
~* 


Nach 6 Tagen waren abgespalten ¢ Tyrosin und 4#,s> 


Nach 9 Tagen waren abgespalten 4,34 ¢ Tyrosin und 9.01 


Nach | | Pagen Waren abvespalten t,2O¢g Tyrosin und St) 
(riutamimnsaure. 

Nach £3 Pagen waren abgespalten 4,50 ¢ Tyrosin und 3,5 
(slutaminsaur 


Nach 17 Tagen waren abgespalten 4,47 ¢ Tyrosin und 3.) 


ich 21 Tagen waren abgespalten 4,36 g Tyrosin und 2 


oat 


Lalndnsaure. 


Die erhaltenen Resultate stimmen mit den bei der 


les Edestins gewonnenen Erfahrungen tiberein. Tyr 


7*) 11 ’ iT 
fachtitl a | 
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Studien tuber den Abbau des Caseins durch Pan 


{ rasech und vollstiindig abgeschieden, die Glutaminsdure 
gen ganz allméhlich. Ein Unterschied zwischen dem Edestin 
(Casein besteht insofern, als ber letzterem nach etwa 8 bis 
Faven bereits ea. SO°%o der gesamten Glutaminsfiure frei 
rden waren, wiihrend beim Edestin nach S Tagen erst 
und nach 16 Tagen 60°/59 davon isoliert werden konnten. 
| ohne Interesse ist die Beobachtung, dab in den ersten Tagen 
Verdauung die Clutaminsiurewerte raseh ansteigen. um 


netwa vom 8.—10. Tage an nur ganz allmithlich zuzunehmen, 


(Girund anderer Ertahrungen ist wohl diese starke Verlang- 
ing der Hydrolyse auf eine Hemmung der Fermentwirkung 
h die gebildeten Spaltungsprodukte zuriickzuftihren. !) 
Wir wollen noch erwéhnen, dab nicht alle vier Versuche 
eleichwertig sind, indem wir ber Versuch to und 2 Pan- 
issaft anwandten, der in aktiviertem Zustand zur Abschei- 
kam, withrend wir bei Versuch 3 und 4% noch Darmsaft 
izten, um den schwach aktiven Pankreassaft zu aktivieren. 
rachten wir die einzelnen Versuchsrethen, so ergibt steh, 


ber Versuch ft am 12. Tage 7,75 @ Glulaminsiiure abge- 
den waren, ber Versuch 2 am 10. Tage 7.07 ¢, ber Ver- 


Sam &. Tage schon 7.8) ¢@ und ber Versuch 4 am 9. Tage 
In Versuch 3 und 4 war somit die Hydrolyse rascher er- 


Vollstiindige Spaltung war jedoch auch am 21. Tage noch 


emegetreten. Wir mutissen es vorliufig noch offen lassen, 
her Ursache die raschere Hydrolyse bet Versueh 5 und 4 
ischreiben ist. Am nahehegendsten ist es, an die Wirkung 
Krepsins zu denken. Weitere Versuche miissen hier ent- 
len. Es sind auch Versuche im Gange, um festzustellen, 


nter normalen Verhiiltnissen. also ber kombinierter Magen-, 
selbst 


kreas- und Darmsaftverdauung im Magendarmkanal 
\bbau analog erfolet, wie es fiir Edestin und Casein durch 
beschriebenen Versuche ber Verdauung mit) aktiviertem 


Kreassall festgest it worden Ist. 
Vel. Emil Abderhalden und Alfred Gigon, Weiterer Beitrag 


Verlaut der fermentativen Polypey uitun?g 


Bd. LIII, S. 251 (W)7 





Studien tiber Leberautolyse. 
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Emil Abderhalden und O. Prym Bonn 


der Untersuchung des Abbaues von Proteinen di 


es sich herausgestellt. dab die einzelm 


gleich rasch und vollstiindig zur Abspaltu 
WIE Z, 


b. Tyrosin und Tryptophan, si 
nach kurzer Zeit quantitativ in fretem Zustande in 
lauungstliissigkeit vorhanden und andere, wie Glutaminsiiu 


yaraginsiure, Leucin, Valin, Alanin usw., werden ganz 
Wich fret und offenbar nicht volistiindig, und wieder and 
olin. Phenvlalanin, sind in der Verdauungsfliissigkeit ti 


loch nur in Spuren 
Autolyse ein analoger allmihiic! 


und ob tiberhaupt die Aufspaltung 
Ist. 


nachwelsbar. Es int 


lim diese Frage zu entscheid 
n WH 


i i \\ | (ite el 
Vengen an Monoumun: 
Auto 


der Autolyse von Pferdeleber entstehen 


sinuren nach verschieden linger Dauer 


und ferner mit den aus derselben Le 
staurker Salzsiiure abscheidbaren Meng 
Zu ihrer Gewinnune verwendeten 


| 
gibt 


g bekanntlich keime quantitativen 


Leinbold, Die Monoa 

und dessen Ver! 

jt 1905, un 

Pankreassaft, Ebe 
halden und 


ankreassait, 








, Biactl 
Leberautolyse 


fate. wohl aber, wie wir nach einer groben Erfahrung wissen, 
leichbare Werte, sofern sie ganz gleichmabig durchgefthret 
Wir gingen so vor, dab wir Pferdeleber fein zerhackten 
dann in zwei oder mehrere Portionen teilten. Die eine 
fe zur Autolvse angesetzt, die andere zunichst moglichst 
dem Wasserbade getrocknet. dann mit viel Alkohol aus- 
mht und schheblich das wieder getrocknete Produkt im 
hlet mit Ather solange extrahiert, bis dieser keinen Riick- 
{ mehr hinterlies}. Einen Teil der einige Zeit an der Lutt 


ebreiteten Substanuz behielten wir zur Bestimmung des 


fen wir durch WKochen mit der dreifachen Menge rauchender 
siiure (spez. Gew. 1.19) am Rucktlubkiihler. Die Hvydrolysen- 
igkeit’ wurde filtriert, unter vermindertem Druck zum Sirup 
edampft und der Riickstand in der gewohnten Weise mit 
hol und Salzsiiture verestert. Die Veresterung wurde wieder- 
und die kster dann mit der auf den Chlorgehalt) berech- 
n Menge Natriumiithvlat in Fretheit gesetzt. Wir destillierten 
n die vom ausgesclhiedenen Kochsalz abliltrierte alkoholische 
ing der Ester unter vermindertem Druck und zwar in ver- 
lenen Fraktionen Die Destillate tibergossen wir mitt 
eriger Salzsdure und verdampften sie zur Trockene. Die 
ewonnenen salzsauren Saize der Aminosiuren trockneten 
iiber Kalk und Schwefelsiiure und bestimmten dann die 
eute. Aus den salzsauren Salzen stellten wir durch Kochen 
bleioxyd die freien Aminosiéuren selbst dar. Die einzelnen 
nosauren haben wir nicht bestimmt. Wir kOnnen vorlintig 
le Gesamtausbeuten an Monoaminosiiuren in den einzelnen, 
rechenden Fraktionen untereinander vergleichen. In ganz 
ver Weise verarbeiteten wir auch die zur Autolvse 
etzten Portionen. Die Autolvsenfltissigkeit wurde nach 
Neutralisieren mit Soda unter vermindertem Druek zur 
ene verdamplit und der Riickstand zuniichst mit Alkohol 
lann mit Ather behandelt. Das entfettete Produkt wurde 
auf dem Wasserbad getroeknet, eine Probe zur Wasser-. 
und Stickstolfbestimmung zuriickbehalten und der Rest 


\Ikohol und Salzsiiture verestert. Im tibrigen verfuhren 











so, wie es bet der Hydrolvse mit rauchencd 


wir dunn genau 


Salzsiure eben angedeutet worden ist. 


Versuch 1. 


Krische Pferdeleber wurde mit) Wasser gut abgespii 
dann in kleine Sticke zerhackt und diese in fleBbendem Leitun: 
Wasser movhehst vom Blut) befreit. Dann wurde das Gan 
\bfliefenlassen des Wassers in der Fleischhackmaschi 
zu einem) Bret zerhackt. Diesen teilten wir in vier glei 
Portionen von je 950 ¢. Die eine diente, nachdem sie in 
oben veschilderten Weise vorbereitet war, zur Hydrolvse n 
hender Salzsiiure und die dret anderen setzten wir mil 
Wasser und etwas Toluol zur Autolvse im Brutraum an. Sel 
am ersten Tag lief sich eine deutlhehe Verfliissigung der ganz 
Masse nachweisen. Wihrend die filtrrerte Autolysenfltissigk 
schon am ersten Tage deuthche Biuretreaktion gab. war di 
am dritten Tage bereits nur noch angedeutet und am viet 
Pag war sie yerschwunden. Mit) Ammonsulfat. erhieltes 
In den ersten LO Tagen bei Ganzsiittigune deutliche Fidh 

Vim LO. Page wurde die etme Portion aufgekocht und in 
oben angeftihrten Weise auf Monoaminosiuren verarbeitet. 
zweite Portion verblicb 50 und die dritte 50 Tage im Brutra 


Die folvende LE bersicht gibt die erhaltenen Resultate wi 





Die Werte beziehen steh auf die freien Aminosituren, und z\ 





haben wir ihre Mengen ftir ede einzelne Fraktion auf den 
rechneten Eiweibgehalt der angewandten Lebersubstanz 
cerechnet. Diesen bestimmten wir in der Art. dab wir den St 


stolfgehalt der Lebersubstanz ftir jede einzelne Portion ermitte 


und dann durch Maltiptikation mit 6.25 den kiweibgehalt ausr 
neten. Diese Berechnung ist allerdings nur eine ganz annihert 
Wirwihiten diese Basis, weil wir so die am besten vergleichb: 
Werte erhielten. Dao die untereinander verglichenen Leber 
tionen von em und derselben Leber stammten und dei 

wandte Leberbre: gut gemischt war. so konnen wir woh 

nehmen,. dali der ber der Berechnune des Eiwetbes began 


Kehler tiberall derselbe war. Ubrigens handelt es sich. wi 


unten stehende Ubersicht zeigt. nicht um kleine Untersch 
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fern um sehr grole Die emzelnen Fraktionen sind in 
ender Weise abgegrenzt worden: Frakthon | bis 100° des 
sepbades bet 12 mm Druck: Fraktion IL bis 105° des Olbades 


} 


O.5 mm Druck und Fraktion HI bis L808 des Olbades und 


mm Druck. 


Auf 100 berechnetes Eiweiff ergebe 








| 12,0 1,75 KH? 
II LOO) 1 25 O09 Ss 
{ to) 3.8 "MVD 


Versuch 2. 


Verwendet wurde auch hier Plerdeleber. Die kinzetheiten 
Durchtithrung des Versuches waren genau dieselben. wre 
lem vorherigen. im ganzen wurden je L000 @ Leberbret 
rbeitet und zwar diente eme Portion zur tlydrolyse miu 
ender Salzsiure und drer wurden zur Autolyse angesetzt. 


1 


Berechnung der Ausbeute ist in der gleichen Weise erfolgt, 








oben: 
'. > Auto e3. Auto L A 
I | LU ¢ Th a ¢ ! na 
a 1D Tagen jo Ta bd 
we 
Y | IS ) OSD »..) x | 








O24 Emil Abderhalden und O. Prym, 
Versuch 3. 
Hier haben wir 5 Portionen & 500 g zur Autolvse ang: 
setzt und eine Portion zur Hydrolyse mit rauchender Salzsiiur: 


verwendet 





l.Hvdro- 2. Auto-!2. Auto-|3. Auto-; 4. Auto-! 5. Aut 








e mil Vse lyse lyse Ivse lyse 
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‘ure LOTagen20Tagen30Tagen40Tagend0Tag: 
i i f 
Fra | [65 O79 i) wo) 7.1 Wo 
[| 3.5 D0 |? D8 ») e 
IT] ss () 40) dS 3.8 x | 125 
Sul a tos L.So D9 Li). ] 20,2 29 1 


Wenn wir den Gang der Autolyse bet den einzelnen Vi 
suchen verfolzen, so ergibt sich ohne weiteres, dab der Abb 
der Proteine ein ganz allmiithlicher ist. Nach dieser Richtu 
ist es beachtenswert, dab die Biuretreaktion auffallend friih s} 
nicht mehr nachweisen Leb, obwohl noch die Hauptmasse 

Spaltprodukte unzweifelhaft aus komplizierten Produkten beste! 
Jedenfalls wird man bei der Beurteilung des Eiweibabbaus dui 
Autolyse niemals sich auf den Ausfall der Biuretreaktion v 
assen durten, auch darf nicht aus dem Auftreten einzeln 
Aminosiiuren ein Urteil tiber den Umfang der Hydrolyse geti 


| Auch hier wird erst eine eingehende Analyse der vi 


werden. 
handenen Abbauprodukte ein entscheidendes Urteil gestatt 
Wir konnen uns nicht dariiber déubern, wie viel kompliziert 
Produkte am 50. Tage der Autolyse noch vorhanden war 
Aus zwet Griinden vor allem ist eine direkte Vergleichung ¢ 
der Autolvse gefundenen Aminosiuremengen mit den 

t¢ 
Kinmal wire es méglich, dab bei der Autolyse Prolin entstan 
Dieses wiirde dann beim Auskochen der eingedampften Autolys: 
Hliissigkeit mit Alkohol in LOsung gehen. Wir haben den alko! 
hen Auszug bei den 3 der Autolyse unterworfenen Portiot 


ler Hvydrolvse mit starker Salzsiiure isolierten nicht stattha 


des Versuches I] jeweilen eingedampft und den Rickstand 











volnter Weise verestert. die Ester in kFreihert gesetzt und 
tilliert. Es zeigte sich, dab stets ganz geringe Mengen von 
Inosiiuren und zwar auch von Leucin ete. vorhanden waren. 
lin konnten wir mit Sicherheit nicht nachweisen. Wir werden 
{ Versuche \\ ede POET). Jedenfalls sind auf dis s ( \\ (| eollen- 
keme erheblichen Mengen von Aminosiéiuren dem Nachweis 
vloichung der ber der Autolyse gefundenen 


bins 
ATMA SLD e bere lel 


te mit den ber der Siurehydrolyse tsolierten muh fernes 
Betracht gezogen werden, das bei der Autolyse vielleicht 
babbauprodukt kKundiar verandert werden. Die ber der 


ende grobe Ammoniakbildung ist zum Perl viel 


t nach dieser RR Inv zu deuten. Wir wollen mit diesen 
erkungen nur aut die Schwierigkeiten, die einer Verglerchung 


ber der Atutolyss efundenen Monouminosi Iremengen mil 


| 

entsprechendet erfen der bert der Siiturehydrolyse er 

' { 7 . a ] ' | ce so8 
nen ent{gegenste  timweisen. Klar und emadeutig ist vor- 
= ° ) , { of? | —. ‘ ’ EE at ) 
nur das Res dali unter den gewahlten bedingungen 
kaweibabbau ber der Autolyvse ziemlich langsam: vor sich 
1 } ‘ ! ° re L. ‘ | ? ° j ° 
und selbst mac Tagen offenbar noch ein nicht unbe- 

se oo Be aad 

cher Veil der Abbauprodukte in komplizierteren Bindungen 
nden ist. Weitere Lntersuchungen miissen fiber deren 


Autklirune bn en und vor allen Dingen des unsere 


Py { 


OLeC Te he] 


| : | Ey } 
abe sein. nachzuweisen. ob der Abbau d 


\utolyse auch qualitativ. der Hydrolvse durch Pankreas 


thnelt, doh. ob auch hier em Unterschied in der Raschhert 
\bspaltung der einzelnen Aminosiiuren sich findet. Ganz 
nderen Wert miissen wir auf die Verfoleung des Verhaltens 
Glykokoll, Prolin und Phenylialanin: le; 


1 . ] r oe 
Cll) Interesse. Wenn alichi bein aqubolvliischen IWeibadbpaltl 


resistentere Gruppe sich nachwetsen tebe, wie dies bet 
17 ° - = } j ! P I ') ] aa 
Verfolgung des Abbaus vieler Proteine durch Pankreassatt 


Fall war. ! 


1903 Lb Verdauu (ia du ul 
easfert ri { bd wiki Ne >| ) 10) 
spe) 
— ys ( | | — 








Uber die Resorptionsverhaltnisse von in den Magendarmkana’ 
eingefihrten Monoaminosauren. 


t’ 
\ 


Emil Abderhalden, O. Prym = Bonn) und E. S. London (St. Petersb 


Durch eime Rerhe von Untersuchungen!) an Magen- 
Darmfistelhimden ist festgestellt worden. dab im Magen sell 


bs=twahrschemlich ein Abbau der Proteine bis zu den ey: 


hoe } 


fachsten Baustemen vue den Aminosiuren nicht 


“if cll 


fs) 


4 


findet. Die Spuren von Aminosiiuren, die gelegentheh im Mag 


poiae 


Inhalt gefunden wurden, sind entweder bereits im Futter vi 
handen gewesen, z bBo. im Fleisch, oder sie sind unter der kr: 
wirkung von Darmfermenten, die mit Chymus gelegentheh dui 
den Pylorus in den Magen eelangen, aus dem Nahrunesei 
tstanden Mridlich ist auch die Moelehkert vorhanden, d 
Aminosiuren mit dem Chymus aus dem Duodenum inden Mag 
libertreten. Sicher festgestellt ist, dab im ganzen Verlaut 

Darmnes, vom Pylorus bis zur leocoecalklappe wiihrend 

Verdauung Aminosiuren anzutretfen sind. Thre Menge ist ni 
sehr gro. Man findet stets kompliziertere Spaltprodukte in 

deutender Menge neben den einfachsten Bausteinen des Eiwelli 
Dieser Befund libt a priort zwei Deutungen zu. Es ist) mi 


lich, dal das Eiweih ber der normalen Verdauung im Mag 


\ Ki Abderhalden, Karl Kautzseh und E. 8. Lon 
Verdauung der Eiweifk6rper im Magend 
| 


inal des Hundes, Diese Zeitschrift. Bd. ALVIS. 549, 1906. 


Abderhalden, L. Baumann und E.S. London, Weitere Studien 
rmale Verdauung der Biweihkorper im Magendarmkanal des Hu 
I]. Mitteilung, Ebenda, Bd. LI, Ss. 384, 1907 ~ Kmil Abderhal 
Korn vy hOrd { FS. London, Hl. Mitterlung, Ebenda, bd 


Uber die Res nsverhiéltnisse von Monoar ure! ‘ 


Li ISAUTE 


{ 
~] 


rmkanal nie ganz zerfiallt. 


sondern neben eimfachsten bau- 


einen auch komplizierter gebaute ubrig bleiben und = direkt 
Resorption gelangen, Es daft sich gegen cine solche An 


hme vorliutig nichts emwenden. Es gentigt ja, wenn das 


hrungseiweih sowelt abgebaut wird, dab es seinen speziellen 
irakter verliert und dem Organismus die Moglichkert geboten 


aus den Bruchstiicken sein eigenes kiweib autzubauen. Dre 


ffindune von relativ geringen Meneen von. trefsten Abbau- 


der verschiedenen Darmabsechnitte libt 


dukten im €hymus 
ch noch eine zweite Erkliirune zu. Die untersuchten Ver- 


iungsprodukte ware aus Kisteln atifvefanget! Die Verdau- 


r<fermente hatten nuyy 


i oeme. beschrinkte Zeit der Wirkuny. 


on im Momente des Ausflusses aus der Kistel wurde die Ver- 


“ne unterbrochen. Kerner ist es wohl denkbar. dab gerade 


einfachsten Spaltprodukte fortwihrend im Verhiéaltnis ihrer 
stehung zur Resorption gelangen und hauptsiichlich die 


nplizierteren Produkte zurtiekbleiben. Von diesem Gesichts 


+ 
{ 


te alls) mubpte 


iN 


h die rage erortert werden, ob nicht 
eieht unter normaten Verhiltnissen im Magen 
ren entstehen und ihre Bildune uns 
| 
I 


selbst Amino 
nur deshalb entoehet, 


ire Resorption eime sehr rasche ist. Gegen eme solche 
hahme spricht, dab auch im Reagenzglas durch Magensatl 


bildung von Aminosiuren nicht oder nur in geringen 


cer beobachtet wird. Kerner mubte man erwarten. dah 


Spersebrer der den Magen verlabt. wenrestens stets geringe 


nven von Amuinosiiuren vorhanden 


Wren, (Was Ist redocdh 
=| nicht der ksal] 


} 


lm emen Eimblick. wenn auch emmen indirekten. in diese 


gestellungen zu erhalten, fiihrten wir denselben Hunden, 


zu den Verdauungsversuchen vedient hatten, emige Mono- 


nosiuren und zwar Givkokoll. d-Alanin und dl-Leucin ein. 


fingen wiihrend bestimmter Zeiten aus den 


verschiedenen 
In des Magendarmtraktus den Chymus aut 


and bestimmten 


noch vorhandenen Mengen der zugeftihrten Aminosituren 


Gang der Untersuchung war einfach. — D; ufgefanvene 


auungsprodukt wurde getrocknet und 


gend Wasser ausgekocht, 


gepulvert. dann mut 


vobet mest alles in Losung 
























Abderhalden. O. Prvm und E. S. London, 


ving lie LOsune wurde dann soweit mit Wasser verdtinn! 


dali sie etwa 1 un tester Substanz enthielt, und nun m 
Phosphorwolframsiure im Ubersehub gefillt. Der Nrederselila 
wurde abgesaugt, gut gewaschen und = scharf abgeprebt. | 
Riltrat der Fallung und dem = zugefiigten Waschwasser fillter 
wir den Uberschub an Phosphorwolframsiure mit) Barvt ou 


venau mu Schwefelsaure, Nun engten WH | 


dessen Lberschub 
eanze Fliissigkel unter vermindertem Druck ber etwa 40° Aube 
temperatur bis zur Trockene ein. Den Ritekstand verestert 
wir nunmehr in der gewohnten Weise mit der etwa ofachs 
Menge absoluten Alkohols und gastormiger trockener Salzsitur 
Berm Glykokoll schieden wir dieses aus der emgeengten Losur 
direkt als Esterehlorhvdrat ab. Dies gelang meist sel 
Krfolete die Abscherdune nur mangelhatt so engten wir 
Lost fey I I 14 I orhvdrate his ZU Trockene Crt. losten 
Riickstand in Alkohol und brachten = dte Losung aut ein 
stirmmites) Volumen Nun setzlen wir mil der auf den Chilo 
eehalt der Losung berechneten Menge Natriumaltkoholat 
Ester in Frethert und destitherten sie bis 100° des Wass 


hades ber 10 12am Druck. Das Destillat. das hauptsic 
leh aus Alkohol bestand, versetzten wir mit witsseriger Sua 


siure und verdampften dann zur Troekene. Nun tibergos 


wir den gepulverten Riickstand mit) Alkohol und. leiteten 
Zur Sittigune evastormige Salzsiure ein. beim Stehen au 
erfolgte dann die Abschetdung des Glyvkokollesterchlorhyad) 
Ohne Wweltere Dieser Lmwee wurde dann notig, wenn ance 
Aminosiuren neben dem emgefthrten Glykokoll ino grofe: 
Mengen zugeven waren. Dies war zum Teil der Fall bet d 
Chymus. der aus den Fisteln des Darmes stammte. Bel 
lsollerung des d-Alanins war dieser Weg stets) erfordes 
Hier storten die itibrigen. ber der Verdauung entstehend 
Aminosiuren noch mehr. Immerhin konnten wir durch 
Destiflation der Ester wenigstens alle) hoheren) Aminosau 


ausschlieben. Wir bestimmten dann im Destillat das Ala 


als salzsaures Salz und stellten dessen Drehungsvermogen 


Das Leucin isolierten wir aus dem Filtrat der Phosphorwoltra 






siiurefiilluny stets direkt durch Krystallisation. 








{ber die hh erhéltnisse von Moneat Luren 24) 
Die eindeutigsten Resultate erlielten wir in allen Fiillen 
len aus dem M: gewonnenen Produkten, wel hier andere 
| wuren als eftihrten mieht Ud Crwalkt Tre uel 
vorhanden wa e unsere Versuche z en. ber allen 
en Versuchet berueksichtigt werden, wir die 
\bbau des erten Eiweibes | Fleis nistehenden 
nosiuren mitbe el ye tter gefundenen Zahien sind 
e Kalle zu | 
Erwihnen wir noch, dab wu lem tinzel- 
las zur Veo ing dienende Fleisch auf Aminosduren 
ucht haber ir in der Were, da Ir es mit viel 
bo auskocht Wiisserige Extrakt tiptten, den 
ra HVek ten und die etwa vorhandenen, in Fret 
zten ierte Wir haben immer nur Spuren 
\ OSA  ( Were nachwesen kor he Schlieblich 
edie Exaktheit der angewandten Methode gepraft, indem 
Pris lhe ly) | | erwellh 2 cy Cals kokoll 11) \\ SCE velost 
en ound nun els inter vermindertem: Druck bet 
\\ erbadten r volistiindre emmengten. Den Rueckstand 
im ommit \ us und filtrierten das lextrakt. Das 
ley ekene verdampet Riekstind 
| Die Ve Ing wurde n ich yorherig Verd pre n 
une wiede und das Givkokoilest orhvdrat zur 
eidune gebrac Mrhalten wurden 2.7 und aus den 
erlaugen noch © Die Atusbeute an OKOLL belrug 
ach ebwao 7. der angewandten Menu 
Dieser Versuel ide mit 2 g¢ Glvkokoll wiederholt, nur 
hier die G ‘koU-Eiweibl6sung nicht unter vermindertem 
sondern auf dem Wasserbad eingedamptt. Die Ausbeute 
Givkokollesterchlorhyvdrat betrug 3.0 ¢. i 144 
Schheblich bra en wir ein Gemisch von oO g Fleisch, 
Givkokoll und 200 cem Magensaft 10 Tag lien bBrut- 
Die Verdauunysfliissigkeit wurde dann mit einem Liter 
sey verdiinnt. die Losung aufgekocht, filtri und dann 
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der einzelnen Vi 


telhund Usatyv erhielt 200 ¢ Fleisch -+ 9,15 : 

Die Fist 
offen.  \ 
Magen leg 


die Abscheidung bi 


mif warmem 


auf Givkokoll 


nm zur Abscheidune 
Produkt 


A |. }] 
Giivkokoll, 


nd Woltschok 


chlorhyvdrat 


kt 144 


rusfistelhund 


chaltung 
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erarbertung des si 
vorher erwahnten F 
I.si ¢ Glykokoll, 


1] 
Gite. 


vom Schmelzpunkt 1 


erhaltenen 


<uchstier erhielt LOO g Fleisch 
‘de nach emer Stunde vedl{inet 


ee ¢ eo l , 
en wurden L.29 ¢ Glykokollesterch! 


cebracht, 


Normalnatronlaue 


die Falling 


Wiss 


erfolote in de 
ivkokollesterchlorhyvdrat wut 


Wir 


(a i 


Die kistel blieb eeschlossen. Kine halbe Stun 
eeotfnet und der Mageninh: 
(hyn 


Eerhaltenm wurd 
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+ oO (; 


— 


Wn 


>} 


Diese Menge entspricht Q.7 


Bury 


cesammelte Bret enthielt 


li 


oo g 


(;| 


ernielt 


des Duodenalreflexes offen. | 
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Kistel bheb nach der Fiitterung wiihr 
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- a, 
OS2 ¢ GlVKOK 


\ kokoll, 











Vono; 


t. Dem Pylorustfistelhund (Usaty) wurden 100 ¢ Fleisch 
+g Glykokoll verabreicht. Der Versuch danerte z 
hrend dieser Zeit war die Fistel offen. Zui gleicher Zeit 
len 460 com peptische Flussigkeit in das Duodenum = ein- 


ri " ] > Cee 2 " 
ritzt. 1) ] Cri t rel enthielt) 6. 49. VY {7iVKOKOLLeSte! 


rhvdrat (k Ex 53.56 ¢ Glyvkoko 


J 


). Dieser Versu wurde am Jerunumfistelhu 


hrt. Lage der | 1 m vom Pvylorus entfernt. Dauer des 


ye Glvykokol | ef) sich nach der Destillation dey 
keine Spur von Glivkokollesterchlorhyvdrat abscherden. 
6. lleumfistelhund. Lage der Fistel 1m vom Coecum 


hialft ° ae ly 
ernt. Das Vers shier ermielt 200 ¢ Flerse] yo aly 


Dauer des Ve ches 9 Stunden. Auch hier konnte kein 


Aus den mite n Resultaten geht hervor. dali sieh in 
Magen emegettihn (aivkokoll auch nach langerer Zeit noch 


ran " 1 1 - | : ; 
m Teil ganz betrachtleher Menge nachwelsen libt. ja wi 


nin dem aus der Pylorustistel austhebenden Chymus der- 
hohe WW rte a 1 vkokoll erhalten. daly ste unter 


} F r ' 
ing der eingangs erwihnten Kontrollversuche 


er einvettihrten Menge fast entsprechend bezeichnet werden 


4 lit | ] { ay OT ) ] 4 
SEED. (Gilvko WI Omit unter den gewahl (*] bedingungen 
bar vom Mage nicht oder doch hochstetr In geringen 
en resorbiert. Die Resorption setzt hingegen tm Duodenum 


] 


ebhaft ern und hochstwahrschermlieh schon in diesem 


II. Versuche mit d-Alanin 


U 9.0" In Normialsalzsii ly" 

















rs Be FKmil Abderhalden, O. Prvm und FE. 8. London. 


? Pylorustistelhund (Usaty) erhielt 100 ¢ Fleisch 
d-Alanin. Dauer des Versuches: 2 Stunden. Wihrend des Vi 
suches wurden 420 com peptischer) Verdauungsfliissigkeit 


das Duodenum eingetftihirt. Erhalten wurden 3.95 @ salzsaun 


Al iit f | 1).5) 
3. Magenfistelhund (Woltschok). Nach Verabreieh 
VO lOO @ KFlereh t & d-Alanin wurde der Magen 1 


? Stunden ausgespult. Die « ingedamptte Fliissigkert hintes 
bot Substan Klaanin war nieht mit Sic] heit nachwels| 
! bhnum | <telhtnd SU | Nd Vom Pylorus 
ernt. Verffittert wurden 2OO @ Fleisch yg@ d-Alanin. Da 
Vey ches 6 Stunden. Erhalten ber der Destillation 
Kester von QO — 100° und Verdampfen des Destillates mit wiisse 
Salzsiiure 2.9 @ Riickstand. Er zeigte a), ‘4°, |) 


) 1.4 . . ‘ | Ila 7 
Produkt wurde zur Entfernung des Chlors mit Bleroxvd 


kon . dann das TeTOSTE bler mit Schwefelwasserstolff Fe] 
und das Filtrat vom Bleisullid eingedamplt. Zunachst schie 
sich schwerer lostiche Massen in dem Leuem und Valin 

lichen WKrvstallen ab. Thre Menge war gering. Ber weil 
Kinengen und Zusatz von Alkohol erhielten wir ei Pro 
das sii} schmeckte, gegen 2958 schmolz und {al 

i! Normalsalzsiiure 7. lwte lis lo Omi offenbar zlemlich I’ 
d-Alanin vor. Die Menge dieses Produktes betrug 1.2 ¢ 


). Tleumfistelhund: Lage der Fistel 1m vor der | 
eum. Das Versuchstier erhielt 200 ¢ Fleisch y»@¢ d-Al; 
Dauner des Versnucehes S&S Stunden. Es gelang uns nicht, r 
d-\lanin zu gewinnen Das sehheblich erhaltene Produkt /; 


= 


‘tn 5.0" In Normatsalzsdure 

ber Versueh + ist es natiirich fraglich., ob das vefund 
d-Alanin auf das verfiitterte d-Alanin zurtickzufthren ist. 
ob es micht vielmehr aus dem = Fleiseh durch Abbau 


standenm ist 
III. Versuche mit dl-Leucin. 


|. Pvlorusfistelhund Usatv): Verfiittert 200 ¢ Fl 


wurden aus dem Filtrat der P 





lsollert 











larch direkte Krvstallisation 2.7) 


ens! hatten (les Li UCI ZCLILe lie 


inden. Tsoliert wurde a) Leuen 
we der Fistel 1 r dem Coe 
an i) cr hel ey fai ) i ICH) 
made Isohert OD Leuem 
hound er ler | ( 2 > CM 
ernpel MM) oO be} yO i] 
Poh» Stunden. | lang uns 
hie] 


een auch noch nae ingerer Zeit 


urel nachzuw Tr) eke it Vey- 
Itaus grobten Teil leicht voll 
rt ln Diodenur ft perelLl 
ein. In die tieferen Darmabsehnitt 


Aminosauren gar nicht menr gelange 








Abbau des Diglycyl-glycins und der Biuretbase im Magendarm 
kanal des Hundes. 


\ 
Kmil Abderhalden, E. S. 


London und Carl Voegtlin. 
| j ’ ‘js j 

\I 1 St. Petersbur 

R - 
Durch eme Rerbhe von Versuchen!) ist gezeregt worden. 
die verschiedenen Polypeptide sich gegen aktivierten Pankrea 
mm Hunde verschieden verhalten, Die einen werden gespal! 
tI dagegen nicht. Nun ist von dem emen von uns in & 

meinschattmit Yo. Peruuehi?) nachgewresen worden, dab Gly 
cin. das der Pankreassaft nicht ino nachweisbarer Mi 


von Darmsalt hydrolystert wird. Das in diesem | 
Ferment entspricht offenbar dem = Erepsin (C 
{ im : Venrestens bya] 


haben wir bis jetzt keinen Anhaltspunk 
die Annahme ein 


besonderen Fermentes. Auch fiir an 
nicht durch Pankreassatt angegriffen werden 
CH: ere. (a Sit 


7 von Darmsatt gespalten werden, ks sc! 
esse, unter natiiriichen Verhiltnissen fes! 
die Spaltung von solchen Polypeptiden in den 


Tg 
Vif 


armabschnitten verlautt. die von reinem, aus einer P 


krea tel gewonnenem Paunkreassaft nicht oder doch nur lan: 
olysiert werden. Wir hofften auf diesem Wege einen Ein! 
Fische mid dey Abderhalden,. Uber das Ver 
me egen Pankreassaft und Magensaft. Di 
| <LVE. S. O22. 1905, und Uber das Verhalten einig 
Pa kbenda, Bd. LI. Ss. 264, 1907 
Ab den und Yu i. Teruuchi. Studien 
\\ Prefisatte eimrce rischer Organ 
Da |) Z, t, Bd. XLIX, S. 1, 1906 








Abbau des Dis 


bedeutung und den limtang der Krepsinverd 
nen Darmabschnitten zu gewinnen. Die ersten Ve 
Art sind mit Trighvein und mit der Biuretba | 


ct ' Pye \¢ 
ester) ausgeltihrt worden. Letztere wird allerdin 


i 


saft angegriffen. 


D och sehr langsam, und der Abb] 
involistiindiger. |) inzeinen Versuche sind in der \W 


efiihrt worden Kistelhunde mit: Fletset Loy Tomer 
t Priparat beigemischt waren, geftittes yvurden. Den 
fingen wir aus versehiedenen Fisteln des Macendarm 


auf. Die Verarbeit -_ | 
pe, We Sle ehonNn 1 ie] | ser Sf Hl, - bi a | 
Y) Ist. Wirkod 1ileé 1} rt) se | an | r 


(*T) - | KLE 
Der Chyin 


' , 
tufgekocht, tiltrrert un in Versand 
|) } } ? } } cE | | | 
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; ee Ee 7 "| | : P ) > } » ts 
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| {yes “yt vid htay | lsat P } 
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in 1) { | } I Waschet rniit Wa | } | 
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{ de} ralliul , nien wir det | bey it) [}) 
Hf yesay Capp 1} | | essen [ bersel ry} Opa 
Pamdis< i I iihts t | oh ee { Pty belt 
a , se ; | tS hi —_ B —T . 
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rrindertem Dru AUF Prockene ve reapanyy dd der patue I 
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ler gewohnten Welse mit Alkoholund Salzsiiure verestert 
1 * 11 } | . 1 ’ 1 } ' 
irde dle alkKOhHOLS @LOsUunNn?eg ler Kester hlor| | ePZzunuchst 


inden auf Eris gestellt. War keme Abscheidiun 


die Flissigkett reenet und dann versucht, dureh a 


en in der Kilte Krvstaliisation zu erhalten. bi 
lle abscheiden. dann versuchten wir. durch Frak! 


. aw Sat , 
vuaiges Gemisch zu trennen. Gelang 


alkoholischen. | a 
halt berechneten Menge Natriumalkohotat it 


Shen re rhe’ dt {te 
] | | rid. , ‘ pili } \ 4 
dann destillies Das Destillat verdamplt: WH 


von Wuasseriger Saiz 


en Ruickstand noc! 


1 > , as) . . } } 
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til i 


einmal. 
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Weise mit barvt. entfernten aus dem. Filtrat 
Niramsauren Barvt quantitativ den Barvt und 
las) Fultrat vom barvumsulfat unter vermind: 


| | ‘ ‘ = 7 } 

( KETV Den hueckstand veresterten WIP Wt Alk 
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Zersetzungspunkt 214—220" (kort Dies 

- 1 7 

‘eo PIG y\ CIVeln \us der Mutterlauge ko 
(; LH rhachy | KOKOTI Vibnne! in Sp 

} } 
ms war somil olfenbar micht erforgl 


ioh my Pylorustistelhund ohne Eimschaltur 
( Leas Vi sucnstier ernreil Yi"wy a |¢ 
ri\ Der Chymus wurde in Intervall 
sekunden ausgeschieden. Die Entleerung 
md HO) Minutes |) anze Bret wog 406 
Piie’d) #; Oe PTIVEY a] ye sterchlorhvdrat Vol 
219—220) kor und einen Chlorgeha 
Berechnet tir CH,,N.0, - Cl 15.0 (| 
( Ke n Giveyv! lyvein und kK 1} (ilykokol| Is 
chten wir als Anhvdrid zu gewinnen und let 
| ral 
odenalfistelhund: Verfiitterung von 200 g | 
Dighvevl-glycin. Stelle der Fistel: Ende de: 
Dauer des Versuches 5 Stunden. Das Gesamig 
is betrug 735 ¢g Isoliert O.b9 ¢ G vkokollest 
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noch Glyevil-glyvein waren nach- 
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ntersuchunges mn 
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TenomMmmMen weraen, 
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(hil (lil> sotrerte 
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PGI rhyvdraten Aus rn zeriegten 
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Abbauprodukte der Bruretbase iso- 
ius adem nicht rit Pho 1) PWouPrPamM- 


gesven 210 


Wn 
lriglyeyl- 


les lag somut offenbar 








S Emil Abderhalden, FE. SS. London und Carl Voegtlin, 


unverdndertes Tetrapeptid vor. Die Menge des reinen Produk 
Aus der Mutterlauge isohert 
19 und 20 


velrug allerdings nur O.7) g. 


weniger reine Substanz, die zwischen 


und einen Chlorgehalt von 12.25°,0 zeigte. Thre Men 


Aus der Mutterlauge dieser zweiten Fraktion 


\\ ’ ‘ ‘ 
Ni ei tie 


chim 
betrug OS] 
wir keme krystallinische Abscheidung mehr erhalt 


konnten 
deshalb vollig zur Trockene em und setzte 


Wor damptten ste 
die fester aus der alkoholischen Losung der esterchlorhydr 
mit deranuf den Chlorgehalt berechneten Menge Natriumaikoh 
in Freiherr und destilerten die filtrierte Flisstgkeit. Das Dest 
hinteriieh berm Eindampfen mit wisseriger Salzsiure einen Ril 
fand. dem wiromit Alkohol und Salzsiiture veresterten, = Ba 


Hheden sich Krystilchen ab. Thre Menge betrug 0.25 g. Ss 


= { { 

chimolze i 2ever | +4, Ks hat? som Glykokollesterchlorhy 
vor. Es ist fraglich, ob wir dieses Glykokoll auf eine Ferm 
hydrolyse zurtiickzuftiiiren haben. oder ob nicht vielmehr Gly k 


ber der Veresterung in geringen Mengen abgespalten worden 
hoin Erwiieung gezozgen werden, ob die verwen 


les rma auch 
Diuretbase @anz rein war. Ste ist zwar mit aller Sorgfalt 
vestellt worden und zwar aus Glykokollester, wir konnen je 
trotzdem micht fiir vollige Reinheit garantieren. Unser Ver 
ist yorkiutie als nicht ganz eindeutig anzusehen. 
b Fistelam Ende des Duodenums. Verfiitterung 


OO oe Fleisch ? 66 2 Biuretbuse. Dauer des Versuches 
Stunden. Gewicht des aufgvesammelten Chymus 695 g. Um 
findertes Ausganysprodukt konnten wir mieht isolieren, dag 


Le Glykokollesterchlorhydrat und 0.55 ¢ Glycinanhydrid 


240°). Offenbar war die verabreichte Biuretbase gespu 


lenn bisher haben wir im Chymus des Duodet 


worden, (j 
(ilvkokoll nicht aufgefunden. 

Fistel 1m vom Pvlorus entfent. 
Dauer des Versuches 6! 2 Stu 


BOO g¢ Fleis 


2? 1O¢ Biuretbase verfiittert. 


Autgetangener brei 3S % g. 
Ksterchlorhydrat nach erfolgter Infreiheitsetzung der Ester! 


en und zwar vgewannen wir 0,68 ¢@ (FL = 144°). Gl 


Wir konnten hier nur Glykoko! 


\ eae 
\\ ¢ 


anhyvdrid lie sich im Destillationsriieckstand nicht zur Ab: 


dung bringen 





. ‘ye 
Abbau des Di Iveins und der Biuretbase u ded 


d) Fistel 1m vor dem Coecum. 300g Fleisch —- 3,50 ¢ 
tbhase verfuttert yauer des Versuches S!'/2 Stunden. Det 
mmelte Chymus woe 287 ¢. Es gelang uns micht. irgend 
\bbauprodukt der Bruretbase nachZuweilsen. Ollenbar waren 
ile schon zur Resorption gelangt. 

e) Fistel 2—3 em vor dem Coecum. Verfiitterung von 

Fleisch - 2.5% Biuretbase. Dauer des Versuches 
Stunden. Der gesamte (hivmus woe 39a. Auch hier be 
fen wir uns vervel Nn, Givkokoll oder em hoheres Abbau 
ikt der bBiuretbase zu isoleren, 


\ 


kus diesen LU ntersue hiungen cell hervor, dab aller Wahi 
nlichkert nach Dielveyvl-glvein und Triglvevl-glyciniithvlestes 
lagen nicht oder doch nur in geringem Uimfange angegriffen 
en und lange Zeit nachweisbar sind, wihrend im Darm der 


urasch eisetzt und mit ihm offenbar auch die Resorption. 








Uber das Verhalten des Urobilins im Kaninchenorganismus. 


Von 


Dr. G. Fromholdt, Ordinator der Fakultatsklinik in Moskau 


Das Wesen und die Bedeutung der Urobilinurie sind bis 
fust ausschlieblich klinisch studiert worden. Es sind besord 
zwel Hinderniss welche sich der experimentellen Forse! 
aul diesem CGebrete in’ den Weg stellen: Einerseits exis 
niimiich keine einfache und bequeme Methode zur Reingewint 
vroberer Ouanl tiiten von Lrobiln, andererseits verhalten 
die meistens Zum Experiment benutzten Tiere, Kanincehen 


Hund. in bezue auf das Auftreten von Urobilin im Harn and 


als der Mensch.') Wiihrend das Urobilin nach Jaffe ein vm 
miihiger normaler Destandten eines jeden 24stiindigen Men- 
harns ist, nach andern Angaben nur selten fehlt, ist es 

bekannt geworden, dab das Urobilin unter irgend welche 


dingungen in Kanmuchenharn in ingen erheblicher Menge 


treten se Auf Veranlassunge von Herrn Prof. bE. Salkoy 
de Lh liermit memen aufrichtigen Dank aussprechen m 
bin ich daran gevangen, mich von dieser Tatsache zu 


zeugen und einige Versueche tiber das Verhalten von eimegeftih: 
Urobilin am Kaninchen anzustellen., 

Der Harn siimtlicher, hauptsiehlich mit) Mohrribe 
rotten) gefiitterten Kaninehen, erwies sich nach versehiede 
Methoden | Fiidllen mit Bleisubacetat nach Jaffe,?) Austalle 
Zn) NUL, Extraktion mit Ather, Chloroform oder Amylal! 


frer von Urobilin. Da die einzige jetzt expe 


PooOrult, 


Jaffe. Virehows Archiv, Bd. XLVII. S. 425. 
Beek. Wiener klin. Woechensehr., 1S95, Nr. 35 
Virchows Arehiv. Bd. XLVII, S. 418 
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Uber das Verhalten des Urobilins im Kaninehenorganismus. 


begriindete Theorie die Entstehung des Urobilins in den 
rm verlegt, sO war es notwendig, zu sehen, ob im Darme 
r den Faeces von Kaninchen Urobilin sich auffinden§ lit. 
hmidt.,?) welcher den Darm auf Urobilin mit seiner Methode 
‘osafiirbung bei Behandlung mit Quecksilberchloridl6sung) unter- 
hte, fand bei Kaninehen wenig oder gar kein Urobilin. leh 
ersuchte nur frische Kaninehenfaeces. Die Faeces wurden 
saurem (HCL) Alkohol verrieben, der Auszug nach einigem 
een filtriert, etwas cingedampft und aut Urobilin untersucht.) 
alkoholische Auszug sah goldgelb aus, zeigte alle fiir Gallen- 
bstolf charakteristische Reaktionen, wurde beim Stehen griin 
triibe und erwies sieh fret von Urobilin. Nach alledem 
en wirim Kaninchen ein Tier, in dessen Harn ein spontanes 
treten von Lrobilin tiberhaupt nicht zu erwarten wiire. Umso 
nstivere Verhdltnisse lagen also vor zur Erforschung des 
cksals von eingetiihrtem Urobilin. 

Zur Darstellune des ftir die folgenden Versuche verwen- 
en Urobilins®) dienten menschliche Faeces. Dieselben wurden 
| Alkohol verrieben und ca. 10 Stunden stehen gelassen. Darauf 

de der Auszug filtriert, auf dem Dampfbade etwas von Al- 
befreit und dann wiederholt mit) groferen Quantitéten 
roliither geschiittelt, solange bis sich der Ather noch merk- 
firbte. Dabet gehen auber verschiedenen Farbstotfen noch 
lndol und Skatolt) in den Petrolither tiber, wihrend das 
bilin im wiisserigen Extrakt zurtickbleibt. (Will man das 
lerholte Sehtitteln vermeiden, so kann man auch eimen Ex- 
Honsapparat dazu benutzen: angewendet wurde der von 
manowttz beschriebene. Bioeh. Zeitschr. Bd. 1, 8.255 (1906). 
lem der Auszug so behandelt worden ist, sieht er braun 
ind besitzt nur einen schwach faecalen Geruch. Er kann 


Zur Darstellung von Urobilin ebenso behandelt werden wre 


) Verhandl. d. Kon f Inn. Med., 1895 

Vel. Salkowski. Arbeiten aus d. Path. Inst. Berlin, 1906, 5. 12 
Das sogen. Sterkobilin (Vanlair und Mastus t nach Jaffe 

in identisch (Zentralbl. f. d. m. W., P8711, 5. 465 

Kimura, Empfehtur von Ligroin zur Entfernung von Indol 
tol, Deutsch. Arch. f. klin. Med., Bd. LANIXN 


Seyler Lert (Shem LAI. +) 












es Jaffe fiir urobilmrenchen Harn beschrieben hat — a 
Killen tntt ZnCl, ‘ NH. Auskochen des Niederschlages 
Alkohol. Trocknen bet gelinder Witrme, Losen in NEHA. Fi 
mit Bleizucker, Digeneren des Niederschlages mit schwefelsiiut 
haltigem Alkohol, Filtrieren. Ausschiitteln des Filtrates mit Chior 








form. Waschen des Chloroformauszuges durch Schiitteln mist 






Wasser, Abtrennung, Filtrieren durch ein nicht angefeuchtetes 






Filter, Verdunsten auf dem Damptbade. 





lim diese lange Reihe von Prozeduren abzuktirzen, bin ic! 


meistens beim Auskochen des Zn-Mederschlages in AlkKolio| 


stehen geblieben, l6ste den Niederschlag dann in HEI oder 







essivsiiturehaltigem Alkohol auf und schittelte mit) Chloroform 





unter Wasserzusatz aus. Nachdem das Chloroform zweimal 






wasehen. und dureh etm trockenes Filter filtriert. wurde es atu 







dem Wuasserbade abdestillrert. Das so erhaltene Lrobilin zeiete 


die typischen Eigensehatten: es gab den typischen Absorption- 





streifem in saurer Losung, tluorescierte in alkohboliseher Losi 






(wober die Fluorescenz beim Erwiirmen verschwand und be 






KErkalten wirederkehrte — Saillet?; und wurde blabeelb ben 





alkalisieren, Dennoch war das gewonnene Produkt in einigen & 






genschalten abweichend von dem, was Jaffe angegeben hat. Ss 





einey die bem Alkalisieren entstandene gelbe Farbe in! 2—1 Stunde 






In ein schones Rosa tiber und im Spektrum war jetzt der typiscl: 





enge Streifen des «metallischen» Urobilins zu erkennen. Weiter 







Zusatz von Ammoniak verinderte die Farbe nicht. Beim Ve 
aschen einer kleinen Quantitait dieses Crobilins auf dem: [lati 





blech hinterblieb ein reichlicher Riickstand von ZnO. Es war 






hierdurch erwiesen. dah die erhaltene Substanz. welche si 






auberdem schwach hygroskopisch zeigte, mit’ Zn verupreiig! 





resp. verbunden war. 






Dagegen bekommt man bei vollstiindiger Befolguny 






Jaffeschen Vorschriften ein Urobilin, welches allen Eigenschat! 






des Jaffeschen Harnurobilins entspricht mit einer Ausnali 





es fluoresciert nicht immer: aber auch diese Eigenschat! 






sich immer durch eine Spur Zn hervorrufen: ihr Fehlen be: 













Saillet, Revue de médecine, 1897. 











nbar auf emer Verunremigung.!) Alle unten besehriebenen 
suche wurden mit Crobilin gemacht. welches aut ermem der 
<chriebenen Wege gewonnen wurde. Daber wurde der in 
2, Stunden abgesonderte Harn gesammelt und auf Urobilin- 


ehalt untersucht. War er gering, so begniigte itch mich mit 





ter Fiillung mit basischem Bleiacetat und gute Verreibung des 
Viederschlages mit Alkohol und Oxalsiiure und der Probe mit 
\mylalkohol Bei groberen Mengen wurde yersucht, cine un- 
efihre Posierung auszufiihren und zwar auf folvende Weise. 
7 einer der ze untersuchenden Menge gleichen Quantitat nor- 


malen Kaninchenurins wurde eine ebenso CPOE Urobilinmenge 

ivesetzt, wie dem Tiere eingespritzt war, ein Verfahren, das 
ech ber allen Versuchen iiber die Ausscheidung heterogener Sub- 
tanzen durch den Harn empfiehlt.*) Jetzt wurden beide Harne 
sngesituert (HCl) und bei hellem Tagesheht am kenster (zur Um- 
vandlung von etwa vorhandenem Urobilinogen in Urobilin) fil- 
triert. Von beiden Filtraten wurden je 200 com mit NIL und 
/iCl, gefillt, der Niederschlag mittels Saugpumpe abgenutscht, 
eewaschen, in moglichst geringen Mengen von HCl oder NIL, 
eldst und auf gleiches Volumen gebracht. Sind die L6sungen 
cht ganz klar. so miissen sie filtriert werden. In gleichen 
ibgemessenen Mengen des Filtrats kann die Intensitiit: des Ab- 
sorptionsstreifens mit dem = Handspektroskop verglichen und 
durch Verdtinnung gleich gemacht werden. Der Grad der er- 
forderlichen Verdiinnung gibt einen Begriff von der relativen 
Grobe des ausgeschiedenen Urobilins. Natiirlich ist dadurch 
nur eine ziemlich oberfliéchliche Schétzung ermoglicht. In allen 
Versuchen aufer | bekamen die Kaninchen Futter (Kohlrabi 
oder Mohrriiben). 


I. Versuche mit Zn-haltigem Urobilin. 
Versuch I. 


Weibes Kaninchen. 0,0047 Urobilin werden mittels zwei 
ropfen Natronlauge in 15 com Wasser gelost und unter die 


\)} Jaffe, l. c. S. 416. 
2) Vel. E. Salkowski. Uber das Verhalten der Skatolearbonsiure 
Organismus. Diese Zeitschrift, Bd. XI, S. 23. 
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G. Fromholdt. 


Haut gebracht. Hunger. Im 2¢stiindigen Urin wird mit Amy!- 
alkohol deutheh Urobilin nachgewiesen., 
Versuch II. 

Kinem Kaninchen werden 0.0059 Urobilin in Losung unter 
die Haut gebracht. Am niachsten Tage der Harn aus iiuberen 
Grinden nicht untersucht, am folgenden in 2% Stunden kein 
Urobtlin im Earn. 

Versuch IU. 

(.Of Urobilin unter die Haut. Schon nach 35 Stunden ist 
im Urin direkt deutlicher Urobilingehalt nachweisbar (Spektrum). 
In 2t Stunden ist etwa die Halfte ausgesehieden. 

Versuch IV. 

Q.007 Urobilin unter die Haut. In 24 Stunden etwa di 
Hiilfte ausgeschieden. 

Am niichsten Tage kein Urobilin im Harn (Amylalkohot, 
7n-kallung). 

Versuch V, 

O.Ot2 Urobilin unter die Haut. Ca. 43 in 24 Stunden 

il isgeschieden 
Versuch VI. 

O.00% Urobilin in die Ohrvene gespritzt. Ca. 34 in 24 
Stunden ausgeschieden. 

Versuch VII. 

O.Of23 Urobilin in den Magen in 25 ccm Wasser gebrach! 
In dem 2étstiindigen Urin durch Zn-Fillung und durch ble: 
fallung kein Urobilin nachweisbar. Am niichsten Tage im Harn 
eleichfalls kein Urobilin, 

Versuch VIII. 

ly den Magen 0.0128 Urobilin gegossen. In 24 Stunde! 
$20 com Urin. Mit Zn-Fiillung und mit Amylalkohol kein Uro- 
bilin nachwelsbar. 

Versuch IX. 
0.036 Urobilin in Lésung in den Magen gebracht. | 
4 stiindigem Urin kein Urobilin (Amylalkohol, Bleifallung). 


- 


+ r ? ; , , ‘es 
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Am niichsten Tage in 24 Stunden kein Urobilin ausge- 
schieden. Hlerauf werden in den Magen noch 0.012 Urobtlin 
in LOsung gebracht. In 24 Stunden kein Urobilin im Harn 
Bleifallung, Amvlalkohol). 

An demselben Tage 0.0076 in den Magen gebracht. In 
24% Stunden kein Urobilin ausgeschieden. 

In den folgenden zweimal 24 Stunden kein Urobilin im 
Harn nachzuwelsen. 

Darauf wurde das Tier get6tet und der Inhalt von Diinn- 
nd Dickdarm untersucht. Der Dickdarm, welcher stark mit 
Kaeccalmassen gettillt war, (die letzten 3— 4 Tage hatte das Tier 
keinen Kot), erwies sich sehr schwaeh urobilinhaltig. Im Diinn- 
larm kein Urobilin. 


II. Versuche mit reinerem Urobilin (nach Jaffe dargestellt) 


Versuch NX, 


O.01 Urobilin werden unter die Haut gebracht. Dasselbe 
Tier wie Nr. Hl. In dem 24stiindigen Urin kein Urobilin nach- 
veisbar., 
Versuch XI. 
0.0399 Urobilin unter die Haut. Dasselbe Tier wie Nr. V 
Die ersten ca. 50 cem gehen verloren. In den 400 cem Urin 


ir mit Blet Urobilin sechwach, aber deutheh nachweisbar. 


Versuch XII. 

0.007% Urobilin. Am = niiehsten Tage nur sehr undeut- 

he Reaktion auf Urobilin mit Zn-Fiillung. Der Befund bleibt 
Welfelhaft. 

Aus diesen Versuchen scheint hervorzugehen, dai ein Auf- 

‘reten von Urobilin im Harn nach Einfiihrung von reinem Farb- 

Off per os beim Kaninchen tiberhaupt nicht statttindet. Diese 

iisache reicht aus, um erklirlich zu machen, dali der Ka- 

nchenharn kein Urobilin enthalt. ganz abgesehen davon, dab 

= Vorkommen von Urobilin im Darme von Kaninchen nicht 

erwiesen ist. Es ist tibrigens sehr bemerkenswert, dab gerade 


Darminhalte des Ptlanzentressers bezw. in den Darment- 











spree ’ } 
oe G. Fromholdt, 






leerungen sich Bilirubin findet, ganz im Widerspruch mit de; 
Annulhime besonders starker Fiiulnis im Darm der Pflanzen- 
fresser. Ber Einfiihren von Urobilin unter die Haut vermag ein 
nicht unwesentheher Teil des eingeftihrten Urobilins die Niere: 
zu passieren. Kin noch groberer Teil wird ausgeschieden, wenn 
i die Ohevene einvespritzt wird. Dabei hat die Verunreiniguneg 
mit Zn sicher tmsofern eimen Einflub, als solches Zn-haltiges 
Urobilin leichter qusgeschieden wird, Ob das von einer leichteren 
Ausscheidbarkeit oder von einer schwereren Zersetzbarkeit ab 
hiinet, ist aus den Versuchen nicht zu entnehmen. 

Die in der Literatur vorliegenden Versuche tiber Ein- 
fiihrung von Urobilin in den Tierorganismus sind nicht zalil- 
reich. Schon Maly!) wufte. dab Urobilin, subkutan = injiziert, 
beim Hunde in den Harn tibergehen kann. Crenauere Versuch 
scheint er nicht angestellt zu haben. 

Ladage?®) fand nach Einftihrung von Urobilin per os bei 
Kranken eine Steigerung des Urobilins im = Urin. 

Riva®) gibt an, dati Kinspritzung von Urobilin in das 
Blit Auftreten von Callenfarbstoff im Urin nach sich zog. 

Vitali!) gelang es bet gleichzeitiger Injektion von Uro- 
bilin und Gallenfarbstoff oder Biutfarbstoff eine Urobilinurie } 
Hunden zu erzeugen. 

Achard et Morfaux®) fanden beim gesunden Menschen 
nach Einfiihrune von OL Urobilin subkutan sehr schwach 
lrobilimurtie. nach O.05 trat nur das Chromegen im Urin au 
ber 2 Nierenkranken ging das Urobilin in den Harn nicht tibe: 

Zalireicher sind die Versuche durch Injektion von bi 
rubin, eine Ausscheidung von Urobilin zu erzeugen. Als erster 
machte Jaffe 5 hierher gehorige Versuche an Kaninehen und 


Hunden. Sie fielen aber negativ aus, aufer einem Versu 


1 Annal. d. Chemie, Bd. CLNIIT, S. 77, zit. nach Eulenbnu 
Realenevel. und Zentralbl. f. Med. Wiss., 1872, 5. d18. 
Proefsehrift, Leiden 1899, zit. nach Maly, Bd. XXIX, 5. 835 
Riva. Gvazz. med. di Torino, L896. zit. nach Weintraud 
v. Noordens Handbuch, Bd. 1, S. 762. 
Vitali, Chin. med. Italian., 1900, Weintraud, ibid 


Compt. rend. de la Soc. biolog., Bd. LI, 8S. 50. 
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» Kaninchen, welcher jedoch nicht eindeutig ist, da das Tier 
nk wurde und bald darauf starb. 
Ebensowenlg gelang es Kunkel!) bet Kaninchen naeh 
nspritzung von bilirubin, Urobilin oder Gallentarbstoff im 
Harn zu finden. 
Kinige Versuche in dieser Richtung gaben auch mir ein 
iistiindig nevatives Resultat. 
Versuch XII. 
Weibes Kaninchen. 0.038 ¢ Bilirubin in leicht alkahschem 
os. In den zwer niichsten Tagen im Urin 


geiost per 


isser 
[cr Urobilin noeh bilirubin. 
Versuch NIV. 

O.0076 ¢ Bilirubin subkutan. Am = néchsten Tage keine 

emente im Harn nachzuweisen., 
Versuch XY. 

O.03 ¢ Bilirubin in Wasser subkutan. Urin in den drei 
ichsten Tagen plgmentfret, 

Bet Gelegenheit der Arbeiten mit Urobilin konnte eine von 
rot. E. Salkowski?) gemachte Angabe tiber das Verhalten 
ny urobilinhaltigem Harn bet der Sterilisation bestitigt werden. 

soll das Urobilin in diesem Falle versehwinden. In der ‘Tat 
b stark urobilinhalliger Harn eines Syphilitikers. welcher vor 
Sterilisierung direkt deutlichen Streif von Urobilin. zeigte 
{die Amylalkoholprobe sehr stark ausfallen lieb, nach 2sttin- 
gem Erhitzen im stromenden Dampfe im Kochschen Dampftopt 
ler direkt, noch bei Ausschiitteln mit Amylalkohol Keaktionen 
Lrobilin. Dagegen idinderten reine LOsungen von Urobilin 
e Beschaffenheit bei solcher Behandlungsweise nicht. Auch 
<atz von Salzsiiure, Ammoniak, Harnstolf(2°/0) vor der Sterth- 
rune bleibt ohne Einflug. So verhielt) sich das Urobilin, 
ches aus Faeces und aus (einem anderen; Harn gewonnen 

Da sich aber das Urobilin im Tierorganismus von dem 


(rehalt abhiineig zelete, so schien es moéglich, zu denken, 


Kunkel. Virchows Arch.. Bd. LXAXIX, S465 
Virchows Archiv. Bd. CLX, S. 3d8 














O48 G. Fromholdt, Uber das Verhalten des Urobilins. 


dah Spuren von Metall in dem sog. reinen Urobilin vorhanden 
wiiren und es vor Zersetzung schiitzten. Aber auch Zusatz von 
“ZnCl, schiitzte das Urobilin im Harn nicht vor Zerfall. Nun 
velang es aus Faeces Urobilin zu gewinnen ganz ohne Gebrauc! 
von Metallsalzen. Der alkoholische Faecesauszug wird nach dem 
Behandeln mit Petroleumiither (wie beschrieben) im Vakuun 
bis fast zur vollkommenen Trockene eingedampft. in Chloroform 
gelost und die Losung in Petroleumither gegossen. Nach einige: 
Zeit scheidet. sich das Urobilin in Fl6ekchen aus, welche am 
Boden des Glases zusammentlieben. Der Petroleuméther wird 
abgegossen, das am boden haftende Urobilin auf dem Wasser- 
bade etwas getrocknet, in Chloroform gelOst und wieder. in 
Petroleumiither gegossen. Nach einigen Wiederholungen diese! 
Prozedur bekommt man das Urobilin als flockigen Niederschlag 
welcher alle Eigenschaften des Urobilins zeigt und ohne Zn 
Zusatz in alkoholischer LOsung fluoresciert. Das Verfahren is! 
umstindlich und eignet sich nicht zur Darstellung grébere 
Mengen von Urobilin. Das so erhaltene Urobilin geht beim 
Sterilisieren ebensowenig verloren wie das mit Metallfallunge: 


erhaltene. 








Uber die Verdauung der Fette im tierischen Organismus. 
Il. Teal. 
Von 
S. Levites. 


dem pathologischen Laboratorium am K, Institut fiir experimentelle Medizin zu 


St. Petersburg.) 


Der Redaktion zugegangen am 19. August 190 


Im ersten Teile') dieser Arbeit tiber die Verdauung der 
Neutralfette im tierischen Organismus konnten wir folgende 
Tatsachen feststellen: 

1. Die Verdauung beginnt mit einem Abbau des Fettes 
in seine Grundbestandteile, d. h. das Fett wird gespalten in 
Fettsiuren und Glycerin. 

2. Der Abbau beginnt in ganz geringem Mahe schon im 
Vagen, schreitet allmihlich im Darme weiter fort und in der 
vihe des Coecums erreicht der Prozentsatz der fret gewordenen 
Siuren sein Maximum. 

3. Die frei gewordenen Fettsauren werden zum Teil im 
Darme in die entsprechenden Natronsalze verwandelt. 

t. Die Resorption der Fette verlauft parallel der Fett- 

rselfung (Fettspaltung). 

). Die Resorption beginnt erst vom Diinndarme an und 

beim Coecum so gut wie vollendet. 

Diese Ergebnisse fiihren zu folgendem Schlusse: Das Neu- 

felt kann nicht anders vresorbiert werden, als entweder in 
Gestalt der freigewordenen Fettséuren oder in Gestalt ihrer 
ichen Salze: sonst bliebe das ganze Verhalten des Fettes 
Verdauungstraktus unverstiindlich. 
DaS ein Teil des Neutralfettes in Form freier Fettsiuren 
Resorption gelangt, haben wir durch unsere friheren Ver- 


Bd. XLIX. 
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wahrscheinlich gemacht. 
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ire. vertliissigt. mit 65 ¢ Weizenmehl in Form eines Teiges 
x yerrieben, etwas Kochsalz hinzugefiigt und dann zu einem 
hen gebacken dem Tiere dargeboten, so fanden wir in den 
‘Heerungen nur 7.4 ¢ Fettsiiure, doh. 37° 0 waren unresorbiert. 
wir diese Erfahrung gemacht hatten, verfuhren wir be 
nseren welleren Versuchen wie eben beschrieben. In den so 
rreiteten Kuchen sind die Fettsiiuren so fein verteit, dab sie 
my mit dem bloben Auge wahrnehmbar sind 
Die fettsauren Salze, die Olsiiure und das Glycerin wurden 
vOhnlich mit) 150 ¢ Wei®brot) vermengt, dem Tiere dar- 
boten. 
Die Untersuchungen wurden mit zwet Fistelhunden, die 
unser Kollege KS. London lhebenswiirdivgerwetse zur Vertti- 
r stellte, ausgeltihrt: ein Jejunoleumfistelhund mit einer Fistel 
weit vom Coeeum, und ein Heocoeealtistelhund 1—1.5 em 
dem Coecum. Zu den Versuchen wurden die besten Handels- 
parate von Kahlbaum verwandt. Die fetten Siiuren waren 


ausgezeichneter Reinheit: thre Sehmelzpunkte waren folgende: 


stearimsiure : 62? 
Pahnitinsiure - (20° CG. 
Olsiiure 140° C. 


lie Natronsalze dieser Siituren waren noch erheblich wasser- 


is, Der Prozentgehalt an Siiure fiir: 


Stearinsaures Natron betragt: 90,57) C, 1,0 
Palmitinsaure ; 809,27 C,,H,.O 
Olsaures >: 72,24 C,,H,,0 


Die Resultate der Untersuchungen sind in der beifolgenden 
helle | zusammengestellt. 
Das erste, was bei diesen Versuchen auifiillt, ist die enorme 
nge der Verdauungssiifte, die hier ausgesclhieden werden, 
he Quantitéiten bis zu tk von Verdauungssiiften sind bet 
schiedenen und sehr mannigfaltigen Verdauungsversuchen, 
im hiesigen Laboratorium ausgeftihrt waren und bet so ge- 
rer Speisemenge, nie beobachtet worden. Den bei weitem 
ten Veil der verfiitterten Fettsiituren findet man in) den 
eerungen als solche wieder auf, nur geringe Mengen sind 


\lkali gebunden. 
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Tabelte 


|. die Fistel ca, ein Metet 


vor dem Coecum. 








Nicht resorbiert 

















Gewicht Procken- N-Gehalt 

Quantitiit der uren  Fettsiiuren riickstand der 

Verfiittert Ent- fre eebunden an der Ent! 
ee rel - . ‘nileerungen 
In ¢ leerungen Alkali Entleerungen 

in ¢ in g | in %o | in g | in °/o in */o In °/o 

Stearinsiure .. + + + «© « -» 20 649 15.33 76.65 O.S+ t.20 (6,79 410 
Stearinsaures Natrium. .. . 25 23.31 35.5 945 —- — 10.53 46.56 32.0 4.60 
Palmitinsaure Ce ee ae ae 2() 960) 6.95 34.7) Obd 2 2 a4. bOO 
Palmitinsiure (mit Brot vet 20) ‘32 13.65 238 11.90 12.93 4.06 
Palmitinsaures Natrium . . . 25 24 52 O30 a 29) | 33.77 333 () £60 
(Maliwek . +s » 1 + % » * & * 20) DDD 397 | 16.39 D4LST t.93 
O|saures Natrium oo 2 IS.06 Ols.) 725 Wes Q 4 D7 50) LOO 
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L ber die Verdaunne « 


Resorbiert waren: 
Stearinsiure 19,15 °/o 
Palmitinsiiure 63,00 ° 
Olsaure 83.15 °/o 
Diese Zahlen verhalten sich, wenn die resorbierte Menge der 
Stearinsiiure gleich Eins gesetzt wird, zueinander anniihernd, wie: 
S:P:O021:3:4. 
Von der Olsiiure war also viermal mehr resorbiert, als von 
Stearinsiiure. Die Palmitinsiéiure nahm eine Mittelstellung ein. 
Von den Natronsalzen der drei eben geschilderten Siiuren 
waren stets ausnahmslos mehr resorbiert, als von den ent- 
-prechenden Siiuren; so war von dem 
stearinsauren Natrium  53,47°/o resorbiert 
t fr 


palmitinsauren 67,28 %o 


Olsauren GQ) GOs 
Als MaB fiir eine anniihernde Schatzung der Resorptions- 
ie eines Fettes kann die Quantitiit der Entleerungen aus der 
coecalfistel dienen. Ist sie grof, so ist die resorbierte Menge 


a 1 


Fettes gering: umgekehrt, ist die Entleerungsmenge gering, 
ist die resorbierte Menge des Fettes genug grol. Diese Tat- 
he wurde schon von uns bet den Fiitterungsversuchen mit 
itralfetten beobachtet und wiederholte sich wieder mit der- 
ben Schirfe auch bei diesen Versuchen. Besonders ber den 
Fettfiitterungsversuchen sind die entleerten Mengen sehr variabel. 
zwel Versuchen unter sonst gleichen Bedingungen mit 25 ¢ 
nitinsaurem Natrium waren die entleerten Mengen in einem 
250 ¢@ mit 12,19°,0 Palmitinsiure darin, in einem anderen 
nur 90 ¢@ mit 6,54°/0 Palmitinsiiure. Die grébten Mengen 
ren bei Stearinsiiurefiitterung tiber 400 ¢ und hier fanden 
iberhaupt die groften Mengen von unresorbierter Nahrung. 
bezug auf die verfiitterte Menge Stearinsiiure waren ca. 69°/o 
<orbiert. Die Resorptionsgréfen fiir die Sdiuren ordnen sich, 


es beim Jejunumtistelhund beschrieben war. 


Resorbiert war von der Stearinsiiure im Mittel 59,06 ? 
Palmitinsiiure » 78.302 0 
Olsiiure 338.20 °/o 


Die grote Menge der in den Entleerungen aufgefundenen 
en war an Alkali gebunden. 
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Die Resorption der Natronsalze der fetten Siiuren verliutt 
rallel der Siiureresorpltion. Von dem = olsauren Natron war 
on alles resorbiert. 
von dem palmitinsauren Natrium waren im Mittel 89,66 resorbier! 

stearinsauren SH.OD 

Wichtig ist die Tatsaeche, dai dus stearinsaure Natron fast 
gweleinhalbmal mehr resorbiert wird, als die Siiure selbst. 

Uberdas Verhalten des Glycerins. Dem Jejunoileum- 
Ihund wurden 50 ¢@ Glycerin und Weibbrot verfiittert; es 
rden aus der Fistel ca. 500 ¢ Entleerungen aufgetangen. Um 
n das Glycerin zu bestimmen, wurde wie folgt verfahren: 
IF \iissigkeit mit Bleiacetat versetzt, vom entstandenen Nieder- 
age abtiltriert und die klare, rotbraune Fliissigkeit) im Va- 
um im Olbade bei 150 °—160° G (Temp. des Bades) bei 10 mim 

ruck tiberdestilliert. Das klare, sauer reagierende, etwas nach 

Ki ssigsiure nechende Destillat wurde neutralisiert und ino dieser 

itralen Fltissigkeit das Glycerinnach Benedickt-Szvgmondy 

3 lurch Oxydation mit Kallumpermanganat in alkalischer Losung 

“4 estimmt. Mit Sicherheit konnten aber keine nennenswerten 

Mengen von Glycerin nachgewlesen werden. Man mufi annehmen, 
ilies Glycerin vor dem Ileum schon resorbiert war. 


Die Untersuchungen werden weiter fortgesetzt. 

















Zum Chemismus der Verdauung im tierischen Organismus. 
XIV. Mitteilung. 


Uber das Verhalten des Alkohols im Verdauungstraktus. 


Von 
M. H. Nemser. 


1; 


pathologischen Laboratorium des K. Institutes fiir experimentelle Me 
und dem Peter-Paul-Spital zu St. Petersburg.) 


Der Redaktion zugegangen am 20, Angust 1907. 


Daly Alkohol sehr schnell im Verdauungstraktus resorbier! 
wird, ist eine bekannte Tatsache. Wo aber die Resorption 
wnfiinet, wo und in welchen quantitativen Verhiltnissen sie sich 
vollzieht, wo sie endet, wie sie unter verschiedenen Bedingungen 
verlaiuft ete. zur Autkiirung dieser Fragen ist erst durch di 
Verdauungstistel-Methode von E. S. London die Moglichkei! 
segeben worden. Ber den Versuchen standen mir folgende 
Hunde von Kk. Ss. London zur Verftigung: 

1. -Klikuscha», (mit einer Fistel 1 em vom Pylorus 
entternty. 

? Ryabtsehik., (Fistel am Ende des Duodenums). 
3. Polkan , (Fistel 175 em vom Pylorus). 
Margaritas, (100 em vor dem Coeeum). 
yy» «Byelka-, (2—-3 ecm vor dem Coecum). 
6H. Woltscehok., (Magenfistelhund). 

7. Ussaty >, (Fistel unmittelbar hinter dem Pylorus). 
zwel Darmfisteln, deren eine am Ende | 


‘ Pudel If 
Diuodenums, deren zweite in der Mitte des Dinndarmes angi 
bracht ist. 

Die FistelrGhren sind bet allen diesen Hunden geniug: 
vrol und so eingerichtet, dab sie eine wirkliche Grenze zwisc! 
den betretfenden Teilen des Verdauungstraktus bilden und ei! 
bestimmten Teil desselben giinzlich vom Inhalte und von ¢ 


Siiften der benachbarten Teile isolieren. 
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Jedem Versuchshunde wurde mittels einer Magensonde, 

h 2isttindigem Hungern eine genau bestimmte Ouantitit 
olin genau bekannter Verdiinnung (L00—200 em, ca. 20° /o), 
oder ohne Nahrung dargereicht. Naeh einer bestimmten, 
eden Fistelhund verschiedenen Zeit fing der Inhalt des 
en- und Darmkanals an durch die Fistel herauszutlieben. 
die Fistelrohre wurde noch am <Antange des Versuelis ein 
opfen mit einer breiten Kantile eingesetzt, welch letztere in 
t} vorgelegten holben hineinragte und mittelst eines Gummi- 
mfens luftdicht verschlossen war. Der Gummikorken wurde 
mit einem Glasrohr versehen, welches mit einer Kapillare 
ete. Durch diese Einrichtung wurden etwaige Verluste an 
ohol durch Verdunstung wihrend des lange dauernden Ver- 
is vermieden. Nach volligem Abfluh der Fliissigkeit: (resp. 
Speisebreies) aus der Fistel wurden dem Hunde in 2—3 
Honen cea. 300 com destillierten Wassers in den Magen ein- 
ihrt. wodurch die an den Wandungen des Magen- und 
mkanals hingenden Alkoholreste in denselben Kolben nach- 
oliit wurden. Damit wurde der Versuch beendet, das Gunimiroht 
der Fistel herausgezogen, mit etwas Wasser nachgewaschen 
aus dem Kolben herausgezogen, welcher sofortin cin Wasserbad 
ingestellt wurde, wiihrend die Offnung mit cinem Kiihler 
einem klemeren vorgelegten Kolben wasserdicht in) Ver- 
lung gesetzt wurde. (Fir Luftaustritt war durch ein Wapillarrohr 
sesoret.) Vor dem Erhitzen des Wasserbades wurde der Inhalt 
Kolbens mit schwacher Schwefelsdure etwas ungesiuert, 
nit bet nachfolgender Destillation kein’ Ammoniak in das 
lat tibergehe. Im Wasserbade wurde der Kolben eine 
Stunde erhitzt, bis das vorhandene Kiweil) koaguliert 
dann wurde abeekiihlt. Die in der Vorlage betindlichen 

3 Tropfen Destillat wurden zuriickgegossen, der Wolben ver- 
sewogen und stehen gelassen. Mittelst eines Syphons, 

' bei Luftabschlub, werden jetzt 250 com der obenstehenden 

n Fliissigkeit, bei 20° C., in einen Mabikoiben tibergeftihrt 
liese Quantitiit zum Destilieren verbraucht. Es wurden 
Drittel, also 150—180 cem abdestilliert und das Destillat 

O° Co auf das friihere Volumen ergiinzt. Das spezilische 


> 4 
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Gewicht dieses Destillats wurde durch ein genaues Pyknomet 
ber 2O° CC. bestimmt und mittelst bekannter Tabellen die dary 
enthaltenen Volumprozente Alkohol abgelesen. Diese letz! 
Z7ahl wurde dann immer vom ganzen. Fltissigkeitsinhatlt 
ho com umgerechnet und somit die in der ganzen Fliissigk: 
enthaltene OQuantitiit, Alkohols bestimmt. 

Wo Nahrung gegeben wurde (100,0—200.0 Fleisch), wurd 
noch der Trockenriickstand des Speisebreies bestimmt und you 
Gewicht des ganzen Speisebreies abgezogen. 

(in der Frage nach der Resorption in der) Mundhoh! 
niiher zu treten, habe ich noch einen Versuch an mir. selbs! 
unternommen und in felgender Weise ausgefithrt. Zwei Kolben 
wurden mit doppelt durchbohrten Gummikorken verstopft und 
in der Wetse durch 2 Glasrohren vereinigt, dab die Luft 
Ihnen kommunizierte, zwet andere Glasroéhren ragten bis) zim 
Boden der beiden Kkolben und vereinigten sie¢h nach oben 
ein gabelformiges Rohr. In die beiden letzteren Rohren wu 
je-ein Hahn eingeschaltel. In einen Kolben wurden 200. 
Alkohol in der gewobhnilichen Verdtinnung eingeftihrt und ds 
Gianze gewogen. Dann wurde das freie Ende des gabelf6rmic: 
Rohres in den Mund genommen und aus dem gefiillten Koll 
eine kleine Portion Weingeistes eingesaugt (Luftzutritt dure! 
ein Kapilkurrohr). Nach ein paar Minuten wurde diese Porti 
durch SehlieBen und Offnen der betreffenden Hiihne in 
zweiten WKolben, bet Vermeidung jeglicher schluckbewegu! 
tibergefihrt. Dann wurde in derselben Weise eine zweite Port 
aufgesogen und in den zweiten Kolben hineinbef6rdert. In dic 
Weise fuhr man fort, bis alles aus dem ersten Kolben in de! 
zweiten iibergefiihrt war. Danach wurde das Ganze aly 
mals gewogen und im Inhalt der Alkoholgehalt bestimmt. |)! 
Gaewichtszunahme der Kolben betrug im ganzen 8.0 ¢, aug 
scheimlich in Folge der Beimengung von Speichel. 

Aus der Tabelle [I ist ersichtlich, daly das Volumen 
aus der Fistel zuriickzugewinnenden Alkohols mit) der | 
fernung der Fistel von der Cardia fortwiihrend abnimmt, 
also die Menge des resorbierten Alkohols immer mehr 


mehr wiichst. 
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Withrend im Munde (Vers. 1, Tab. 1) nur 4.3°/9 Alkoh, 
ber auberordentlich laage dauernder Beritihrung desselben ys 


der Schleimhaut resorblert worden, sehen wir, dali schon 

Magen (Vers. 2-6) sehr viel Alkoho! resorbiert werden ka: 
und zwar im Minimum 14,8°/o. im Maximum 30,09 9. im Mitt 
POS o. Tm Duodenum wird die Resorption weiter fortgesetz 
obgleich der Zahlenunterschied hier im Vergleich mit der des 
Magens meht sehr gro} ist. das Minimum betriigt ftir Mage 
‘ Duodenum (Vers. 7—8, Tab. 1) 25,290, das Maximum 35.7 
das Mittel 29.5% 06. Zieht man die Mittelzahl des Magens in dey 
Versuchen Nr. 2—6 von dieser letzten Mittelzahl ab. so dn 


kommt man far das Duodenum allein 24.5 20.5 == 8, 
Die kleineren Zahlen fiir das Duodenum rihren nattirlich nich! 
von dem geringeren Resorptionsvermogen desselben, sondes 
von semer relativen Kirze, resp. kleineren Oberfliiche her. D 
ziemlich lange Dauner der Versuche tl» St. steigerte die bye 
sorption sehr wenig, da die Hauptmasse des Alkohols imme: 
sehr schnell, wie eine grobe Welle weiter befordert. das Du 
denum yverlibt. Em besonderer Versuch hat dies sehr deutli 
vezelgt: ber dem «Klikuscha» wurde im Versuche Nr. 3) di 
Alkoholbestimmung in zwet Portionen des Speisebreies au 
cefiuhrt. und zwar wurde die erste Portion '/4 Stunde nac! 
Beginn des Versuchs aufgesammelt, ftir die zweite Portico 
wurde der Rest des Speisebreies bis zu Ende des Versuch 
verwendet. In der ersten Portion wurden 16.5 cem Alkoly 
eefunden, in der zweiten nur ft cem, im ganzen also 17.5 cc 
wie die Tabelle angibt. Also sehon wiihrend der ersten Viert: 
stunde verlieben 2/s des dargereichten Alkohols den Magen uw 
das Duodenum. Dasselbe ZCIZEON auch die in der Tab. IL dai 
vestellten Versuche Nero 13. 14. wo schon nach einer halb: 
Stunde nur 33° 0 des dargereichten Alkohols wiedergetund: 
wurden. 

Wie aus den Versuchen Nr. 8—1LO, (Tab. 1) zu erseli 
ist, wird die Hauptmasse des Alkohols im Jejunum resorbiert. ¢ 
Minimum betrigt ftir Magen Duodenum Jeyunum 74,5 
das Maximum 85.6% 0, das Mittel S2.2° 0, ftir das Jefunum all 


- a 


also im Mittel S2.2 —24.5 52. 
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Die KReste des Alkohols, also im Mittel (100,0—S82,2 

17.8 werden im Lleum resorbiert. Wie der Versueh an « 
bielka Pab. I, Nr. 12) zeigt. ist schon aus der nahe yi 
Coecum angelegten Fistel kein Alkohol mehr zuritickzugewinn 
Auber den erorterten Grundfragen haben sich uns no 
einige speziclle Fragen ergeben, bet deren Untersuchung =| 
besondere Tiere und auch besondere Versuchsanordnungen ¢ 
forderlich zeigten. Wie lange der Alkohol im Magen verwe 
das zelgten die Versuche am « Woltsehock. (Tab. IL. Nr. | 


und 14 Nach emer halben Stunde fehlten im ausgehebert: 


Mageninhalte 67,0 und nach emer Stunde 76.5°,0 des dare 
reichten Alkohols. withrend in der Trockensubstanz der Nahru 
nach eimer halben Stunde nur 19,.5%/o, nach emer Stunde n 
$2.5 0 fehlten. Der Alkohol verlaibt den Magen also viel sehne! 
21 3)» mal wie die festen Tetle der Nahrung. 
Die niehste Frage war folgende: wie weil kann die | 


sorption im Magen und Darme bet groberen Alkoholgaben 
liingerem Verweilen des Speisebreies im letzteren steven ? 
den nachstehenden Versuehen Nr. 15—17 bedienten wir 
der Retlexmethode. um das liingere Verweilen der Nahrun: 
dem betreffenden Abschnitt des Verdauungskanals zu erzie 
Wurden naimidich in den unter der Fistel befindichen Abteil : 
Darmes kiinstlche peptische Verdauungsprodukte eingespr 
sO flossen aus der Fistel hochstens Tropfen. Fliissigkeit 
wurden nun aber die eingespritzten Verdauungsprodukte dtu 
die Peristaltik weiter in den Darm gejagt, so ergossen sich 
der Fistel grobere Quantitiiten der Fltissigkeit oder des Sp 
breies. Wurde wiihrend des Versuchs von Zeit zu Zeit eine 
Wisse Quantitiit: peptischer Produkte in den erwahnten unt 
Absehnitt des Darmes hineingebracht, so sah man aus 
offenen. Fiste}] eine beliebig lange Zeit beinahe nichts austflie 

Kin besonderer Kontrollversuch zeigte uns, dab Alk 
die Fistelgrenze nicht uberschreitet. denn in den Versuchet 
und 16. wo die fret abfliebBende Galle und der Duodenalsaf! 
sonders aufgesammelt wurden, konnte in den letzteren k 
Spur Alkohol nachgewiesen werden. 

Die Antwort auf die oben gestellte Frage finden w! 












' : . Opry 
Chemismus der Verdauung im tierischen Organismu \I\ Oe 


selben Versuchen 15, 16. Wurde das zweifache Quantum 
<ohols eigegefthrt, so war die Resorption im Magen auch ab- 
it doppelt so grob. 
Der Hund mit zwei Darmtisteln, (Vers. 17. Tab. IV) gab 
die Moglichkeit, das Resorplionsvermogen des Jejyunums fir 
ohol zu verfolgen, indem das Jejunum vollstiindig vom Inhalte 
benachbarten Teile des Darmtraktus isoliert Dblieb. Eine 
re Quantitat Alkohol (51,6 cem Alkohol absolutus) wurde dar- 


eieht und 32.6 davon im Laufe einer Stunde resorbiert. 








Volumen Volumen Volumen pide Ver- 
Lave der dar- des darin d. zuriie rozen 
42S. | fe Stl¢ 5° 
sereichten ent- bekon aes. resor- 
: de Z2WCI A koho haltenen Tiere} } erren daue 
Fisteln Nanrune mischung Alkohols Alkol Vkol stun- 
CGI cem COM den 
= 
[. Fis 
Ende de 
Duodenum sedi se ia 
Y 2000) D1.6 I2,6 IOS | 
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Wir konnten auf Grund unserer Versuche keinen Eithab 
Nahrung aufden Gang der Resorption des Alkohols bemerken. 
Aufkliirung dieser Frage werden neue speziclle Versuche 
estellt werden. Uneeachtet der Anwesenheit von Nahrung, 
d der darin enthaltene Alkohol mit groBber Schnelligkeit weiter 
rdert. 

lassen wir unsere Resultate zusammen, so kommen wir 
folgenden Schiltissen 


|. Die Resorption des eingefiihrten Alkohols verbreitet sich, 


— 


n auch nicht gleichmibig, sehr schnell tiber den ganzen 
endarmkanat. 

2. Im Munde werden bei Eimfiihrung von gewohnlichem 
ngeist nur minimale Ouantitiiten Alkohols resorbrert. 

3. Alkohol wird beim Hunde schon im Magen resorbiert. 


} 


lin Mittel 20.8 betragende hesorption wird noch da- 
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durch auffallender, dab die Hauptmasse des Alkohols im Mag 
nicht lange verweilt, und dafi der ganze Versuch am Magen 1 
ca. eine Stunde dauert. 

t. Im Duodenum wird die Resorption fortgesetzt. Uni 
cewohnlichen Bedingungen entfiillt auf das Duodenum &.7° 6 des 
resorbierten Alkohols. 

). Im Jejunum wird die hauptsiichlichste Resorptionstiitic- 
ker entfaltet. 52.7° 0 des dargereichten Alkohols werden hi 
resorbiert. 

6. Im IHleum werden die letzten Reste Alkohol, im Mitt: 
17.8° 0 resorbiert. 

7. Wird in einem bestimmten Absehnitt des Verdauung- 
traktus die doppelte Quantitiit Alkohols eingefithrt, so gelang! 
auch eine doppelt so grobe Quantitaét zur Resorption. 

&. Alkohol, welcher in den Magen eingefiihrt wird, ver 
breitet sich schnell wie eine. kriiftige Welle durch den Dar 


traktus, um gegen das Ende des Ileums zu verschwinden. 








Uber das Wachs der Hummeln. 
I]. Mitteiluneg., 
Psyllaalkohol, ein Bestandteil des Hummelwachses. 
Von 
Ernst Kdw. Sundwik. 


(Der Redaktion zugegangen am 23. August 117 


Im Jahre 1898 (diese Zeitschrift, Bd. NNVIL S. 56) habe 
ich meine ersten Untersuchungen tiber das Wachs der Hummeltn 
publiziert. Als Rohstoff fiir die Darstellung des Alkohols hatte 

h die zur Umhiillung der Kier und Larven von den Hummeln 
iiufgespeicherte Masse gebraucht, indem ich dieselbe mit Chloro- 
form extrahierte und durch Bebandeln mit alkoholischer Alkali- 
auge usw. reinigte. Diese Methode, besonders das Umkrystalli- 
Seren, war mit grojem Verluste verbunden. In der Folge habe 
ch micht nur besseres Material, sondern auch ino Aceton ein 
besseres Losungsmittel gefunden. Es war also moglich, unter 
ricl besseren Umstiinden zu arbeiten. 

Ich entdeekte im August 1906 ein Riesennest von Bombus 
terrestris, das mit einer dicken Waehshiille versehen war. Diese 
Hille war vielleicht von Humussubstanzen etwas dunkel gefiirbt, 
zeigte sich jedoch als ein sehr gutes Material, zumal da es 

nm Pollen und Fett moglichst fret war. Diese Masse wurde 
1 Chloroform geldst, filtriert. das Chloroform abdestilliert und 
fer, Kiiekstand mit starker, alkoholischer Kalilauge auf dem 
Wasserbade Kingere Zeit behandelt. Nach dem Ausfiillen mut 

el Wasser wurde die Féllung abfiltriert. mit Wasser vollig 
isgewaschen und getrocknet, dann mit Benzol extrahiert und 
is dadurch erhaltene, fast véllig farblose Produkt aus Aceton 
ederholt umkrystallisiert. Leider vergab ich den in Benzol 


loshichen Riickstand zu untersuchen (der moglicherweise das 
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Kalisalz einer Siiure enthielt), Nach dem letzten Umkrystal 
sieren wurde die Krystallmasse nicht ausgeprebt, sondern iu 
auf lieipapler gebracht, um das Losungsmittel teilweise dur 
Minsaugen ins Papter, teilweise durch Verdunsten zu entferne 
Der Alkohol bildet dann eime lockere, blendend weil) 
seideglinzende Krystallmasse, scheinbar aus diuberst fermen, bie 
samen Nadeln bestehend. Zwisehen gekreuzten Nickols erschet 
sie jedoch in Form feiner Schuppen, deren schwarze Krysta 
kanten Nadeln vortiiuschen. Die Krystallform kann nicht bestimmt 
werden, Der Schmelzpunkt lag bet allen seit 1898 gemacht 


Darstellunven ber 60—69.5° € Die Analvsen ergaben: 


| 1903) 0.1225 ¢ vaben 0.3700 ¢ CO. und 0.1557 ¢ H.O 
2 (1906) O.L550 O44 O.1USS5 
CH vy ct 82,00, I Li17 
(refu we $2.37, HH 14.12 °%%0 
a We 82.58. H L419 
3.°C — 82,33, 7 14.10%  ) Frither (lL c.) an 
t.¢ 82 41, H 14.30%. J Analysen (1898 


[ch hatte £898 die Formel Cy FO als moglichangenomm 


d¢ 


Als ich spiiter mit Untersuchungen des Psyllawachses beschil! 
war, bemerkte ich die auffallende Ahnlichkeit jenes Alkoh 
aus dem Hummelwachs mit dem Psylaalkohol, den ich = eb 
analysiert hatte. Aueh die im Jahre 1878 ecfundenen Proze 
stimmten gleich @ut mit der Formel C..H,..0. Weitere Unt 
suchingen haben keinen Unterschied zwischen den beiden, 
so verschiedenen Quellen hervorgehenden Alkoholen ergel 
kOnnen 


Molekularbestimmungen nach Beckmann ergabe 


1904) 0.197 rin +t ¢ Benzol celobst (). 44.57 9 - {0 {/o QO.OP5 

1906) 0.1996 Lf 1.112% 0): t9—t) 0.062 

1907) O9SSS5 if 2 2°70): t°—1{,” 0.129 
| el . , GF wa , 

also: M. (76. $8O und 455 anstatt 480. 


ln allen gewOhnlichen L6sungsmitteln ist der Alkoho!| 
der Wiilte sechwer-. bzw. unléslich. in Benzol und Chlorot 
am Jeichtesten l6sheh. Herpes Aceton [6st ihn in fast unl 


srenzter Menge. kaltes schwer. Beim vorsichtigeren Erhitzer 


VOT) Was yt 
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fast unzersetzt flichtig. Der Alkohol ist hvgroskopisch, etwas 


] 


Drie anz'utihlen : auch wird Cr he] Tanz leisem Reiben Losen 
m Papier) stark elektrisch. Er bildet, wie schon friher ge- 
mit wurde, ferme Krvstallschuppen mit dem Schmelzpunkt 

69.59 CG (unkorr.). kine L6slichkeitsbestimmung gab unter 
hen Verhaltnissen fur Psylaalkohol 0,20, ftir Hummelalkohol 

4%, In Aceton ber niedriger Winterkalte. 

Ich halte es darum als bewiesen, dal Psyllaalkohol einen 
des Hummelwachses ausmacht. Die Psvilasiure, wenn diese 
Wachs vorkommi, habe ich nicht untersuchen konnen. Diese 

ftersuchung soll meme nichste Aufgabe werden. Myricvlal- 
Cerotinsiture und Palmitinsiiure habe ich bis jetzt nicht 
tvefunden. 

Der in feinen, biegsamen Nadein krystallisierende Essig- 
re-Ester, erhalten durch Erhitzen des Alkohols mit Lssigsiiure- 
vdrid in zugeschmolzenem Rohr ber Ldo09—160° C, war 
wer zu remigen. Er ist sehr voluminds. Selbst eine geringe 
ce in einem Uberschuf’ von Aceton gelést, bringt beim Er- 

len das Ganze zum Gestehen. 
O1399 ¢ gaben O41350 ¢ CO, und 0.1707 HO 
oder C = 80:50°. H 13.56 
Citas O41 HO erfordert SOl¢6 Cound 13,41 t | 

Im Hummelwachs tritt also ein Alkohol aul, der friher 
Exerete von der Psylla Alni gefunden wurde, Die Humme!n 

die niie¢hsten Verwandten der Biene, haben hinsichtlich 
Lebensweise dieseiben Gewohnheiten. Sie) brauchen als 
rung, bzw. zur Wachsbereitung Pollen und Nektar der bititen 
besitzen dieselben Organe zur physiologischen Honig- und 

ichsbereitung, obgleich die betretfenden Organe hier Cerotin- 
we und Myricylalkohol, dort Psyllaalkohol (vielleicht neben 
leren Produkten) bereiten. Die beiden Tierarten nisten aber 
erganz verschiedenen Verhiltnissen: die Biene in trockenen 
nenhiiusern, die Humimeln auf oder in feuchtem, kaltem Boden. 
leicht hat man hier die Ursache der verschiedenen Zusammen- 

ing der betr. Wachsarten zu suchen. Das fiir die Bedtirt- 

der Biene anwendbare Wachs ist wahrscheinlich fiir die 


rfnisse der Hummelin unbrauchbar. Ich habe gezeigt | Ofver- 





hyn Ernst Edw. Sundwitik. 


sikt af Finska Wet. Soc-s Forhandl, Bd. XLV, 1902) 1903). 
der Hummelhontg und Bienenhonig eine ganz verschiedene Z 
summensetzung haben und habe auch gefunden, dab jener 
der Jahreszeit betr. der Zusammensetzung wechselt. 

Die Bedeutung der Hummeln in der Haushaltung der Na 
kann nicht hoch genug gesehiitzt werden. Eine Ubertreibu 
liegt aber in der Behauptung, dab die Hummeln die exklusi 
sten Nektaraufsucher unter den Insekten seien. So sagt Hoff: 
(Hummeln Sterermarks, Bd. I, S. 37—-38). «Honig gewinnt 
Hummel in der Regel nur aus dem Nektar der Bliiten. Wii 
rend alle anderen Blumenwespen, Faltenwespen usw., z. b. Hon 
bienen, Wespen, Hornissen, nebenbet Obst. besonders Traube 
“Zuckerratfinerien, Honigvorriite, ja selbst die honigsezernierende 
Blatthiuse als erwiinschte Honigquellen ansehen, begntigt si 
die) Hummel mit dem Honigsuchen auf den Blumen. 
Andere Forscher haben ebenfalls nie Hummeln anderswo 
in den Bliten Honig suchen gesehen 

lech kann nicht beurteilen, inwiefern diese Behauptung vi 
leicht in Deutschland und tiberhaupt in Mittelearopa mit) ihren 
Dlumenreichtum der richtigen Sachlage nahe kommt. In Fi 
land, also in Nordeuropa, steht die Sache anders. Hier ha! 
sich die Hummeln') off den ganzen Tag in Tannenwialdern i 
fliegen von Zweig zu Zweig, um, wie ich unliingst fand, d 
durch Schildiiiuse zum Heraussickern gebrachten, harzig-sti 
Honigtau zu naschen. Ebenso sieht man sie auf Laubbiiume 
Populus tremula) nistende Aphiden besuchen und emsig 
heraussickernde, stiBliche Fliissigkeit aufsaugen, — wozu?) Ohi 
“Zweitel fiir die Honigbereitung und also auch fiir die Bereitu 
des Wachses. Hierftir spreehen auch folgende Tatsachen: 

Honigtau, von Kreis (Pharm. Zentralbl. f. Deutsch. 1907 
S2577) untersucht, enthielf neben verschiedenen Zuckerar! 


(O°. Dextrin. Im Juni gesammelter Hummelhonig enthielt me 


Besonders sieht man Bombus terrestris und B. lapidariu 

uinen durchsuchen. Der Honigtau befindet sich unter den mansch 
tig den Anfang der letzten drei Jahressprossen umgebenden Schu 
Mitte Juli war der Honigtau nieht mehr zu finden — auch keine Hu 


mut den baumen 








Uber das Wachs der Hummetn. Il ooo 
ersuchung nach etwa 50° 0 desselben Stotfes mit a )— Lv 4, 
eben unvergiirbaren Zucker und ein unbekanntes Disaccharid. 
| bereinstimmung zwischen Honigtau und diesem im Frih- 
omer gesammelten Hummelhonig ist aultillig. Der brenen- 
iz enthiilt keine oder nur Spuren von Dextrin, hochstens 
ve Prozente und, wie ich glaube, nur spurenweise Zucker, 
nicht vergurt. Kine Verschiedenheit in der Lebensweise 
net als nattirliche Folge auch eime Verschiedenheit: in bezug 
den H&ig und mithin auch das Waechs mit sich, besonders 
ler Home zur Wachsbereitung von allen Apidae und bom- 

vebraucht wird, 

Beim Umkrystallisieren des Alkohols aus Aceton bemerkt 

bisweilen eine in rhombischen oder monoklinischen Kry- 
len sich ausscheidende, schwerer I6slehe Substanz, wahr- 
eintich von hoherem Molekulargewicht, als der oben genannte 
hol. Da auch andere unbekannte Korper sicher zugegen 
|. ist eine vOllige Ubereinstimmung der Analysen des Alkohols 
1 verschiedener Darstellung kaum zu erwarten. Tloffer (lh. ¢.) 

dafi die Hummeln vor dem Gebrauche dus Wachs gewohn- 
mit verschiedenen harzigen und anderen klebrigen Stoffen 
mengen, so dab es in diesem alle kaum als Wachs zu er- 
nen ist. Solche Stolfe habe ich mcht finden konnen, und 
Durchsuehen der Biaiume dirfte, wie oben anevegeben ist, 
in ganz anderen Zweck als der Harzgewinnung gelten. Am 
isten scheint mir das Hiillewachs zu sein: und aus diesem 


unt man am leichtesten den reinen Alkohol. 


Helsingfors, Physiologisch-Chem. Inst. 











Uber die Phosphatide des Eigelbs. 
I. Lett. 
\ 


M. Stern und H. Thierfelder. 


Wir beabsichtigten die Untersuchung der Leeithineh! 
cadmitniverbindune und begannen, um Material fiir die Gewi 
nung dieser Verbindung zu erhalten, die Darstellung des Leeithi 
wus kigelb. Diese Darstellung gestaltete sich allmihtich 
einer Untersuchung der Phosphatide des EKigelbs, tiber der 
ersten Teil. welcher die dureh Ather extrahierbaren Pho 
phatide betrifff, wir in folgendem = berichten. 

les ist uns gelungen, ein in Alkohol schwer | 
liches, ein in Ather sehwer losliches und ein in .\ 
kohol sowie in Ather lésliches Phosphatid zu tsolier 
Wie well diese Substanzen) Anspruch auf Reinheit) macl 
konnen, soll spiiter erortert: werden. 

Vorbemerkungen. 

Die Zweckmiibigkeit, das Ausgangsmaterial zu entwiiss' 
und daraut zuniichst einer Ather- und dann einer Alkoli 
extraktion zu unterwerfen, haben wir schon bet der Unte 
suchung der Gehirnsubstanzen kennen gelernt. Sie ist au 
von anderen Seiten betont, ganz besonders in jiingster Zeit \ 
Mrlandsen?!) in seiner durch ihre Exaktheit und ihre Resull 
ausgezeichneten Arbeit fiber die lecithinartigen Substanzen 
Myocardiums und der quergestreiften Muskeln. Viele in dit 
Arbeit enthaltenen) Beobaehtungen und Erfahrungen. sind 
ber unserer Untersuchung von Nutzen gewesen. 

lim Wiederholungen zu vermeiden, sei gleich von vornhe! 
bemerkt, dab wir ausschlieBlich wasserfreie LOsungsmittel 
kohol, Ather, Aceton) verwendeten und dab alle Operationen u! 





Diese Zeitschrift. Bd. LI. S. 71. 
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slichst. volistiindigem Ausschlu}b von Lieht und Lutt vor sich 
en. Wir benutzten dunkle Flaschen, Biichsen, Exsikkatoren, 
men alle Destillationen ino mit dichtem schwarzen Tuch um- 
enen Apparaten vor, sattigten die Fltissigkeiten, wenn sie 
cer als einige Minuten stehen sollten, mit) Kollensiiure und 
en in das Vakuum, sofern die in thm enthaltenen Substanzen 
‘+h feucht waren, nicht Luft, sondern trockene Kohlensiiure ein. 
e Exsikkatoren waren auf the Vermogen das Vakuum dauernd 
halten vepriift. Die vor dem Offnen in sie eintretende Luft 
r vollig trocken. Alle Eindampfungen wurden tm Vakuum 
vewOhnlicher Temperatur vorgenommen, nur bet alkoholischen 
sungen wurde das Wasserbad auf Korpertemperatur erwiirmet. 

Alle Priifungen auf Loslichkeit wurden mit der 

lig getrockneten Substanz und in mit gut scehleben- 

Gilasstopfen versehenen Btichsen vorgenommen, 

man ber dem auberordentlich groben Eimflib, den gerige 
iren von Wasser auf die Loslichkeit der Phosphatide haben, 

auf diese Weise sichern Aufsehlub erhalt. Auch die L6- 
neen haben wir ausschheblich im versehlossenen bBuchsen 
isvefiihrt und die zu losenden Substanzen vorher im = Exsik- 
lor ganz trocken werden lassen. 

Die Wohlenwasserstofftbestimmungen wurden im olffenen 
hrmit Kupferoxvd und reichlichen Mengen gepulverten blei- 
romats, mit dem die Substanz auf das innigste gemischt worden 
uw, ausgeftihrt, die Stickstoffbestimmungen nach Kyeldahl, die 
osphor- und Chlorbestimmungen nach A. Neumann,') die 

Calciumbestimmungen nach der vor kurzem von Aron?) an- 
rebenen sehr empfehlenswerten Methode. Chlor und Caleium 
sen sieh nach diesen Verfahren sehr bequem in derselben 
be ermitteln. 

Darstellung. 

Das frischen Kiern entnommene Eigelb wurde, in diinner 
icht auf Glasplatten ausgebreitet, emem Fliigelventilator 
-gesetzt. Behandelte man es ab und zu mit einem Spatel, 
lab auch die unteren noch feuchten Teile an die Obertliche 

') Diese Zeitsehrift, Bd. XXNXVIL, S. 115, und Bd. ALI, S. 32 

Biochem. Zeitschrift, Bd. IV, S. 268 
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kamen, so schritt die Trocknung im Laufe eines halben Tag: 
<0 Well vor. dal sich die Masse mit einem Hackmesser 1: 
kleine Sticke zerteilen lleb. Nachdem sie im Vakuum withrend 
lingeren Verwetlens noch 6.2° 9 Wasser abgegeben hatte, wurd 
sie in Arbeit genommen. Sie enthieit jetzt nur noch 1.5 
Witsser, wie an emer kleinen bis) zum konstanten Gewich 
eetrockneten Probe festgestellt wurde. Die auf diese Weis 
aus LOO frischen Erern erhaltene Masse (SS7 @) wurde mit ety 
l'o | Ather stundenlang geschiittell und auf grober Nutsely 
abfiltriert, das Filtrat im Vakuum = eimegeenet und mit Aceto: 
wusceldllt, der eine zusammenhingende weiche hellgelbe Mass: 
bildende Niedersehlag mit Aceton durchgeknetet und unter Acetor 
anfeehoben, Diese Behandlung haben wir viermal wiederho|! 
bein tiinften Maloast die durch Aceton erhaltene Fitdung niu 
<ehr gering. Da die Filtration sehr langsam vor sich gin: 
sO haben wir, um die Einwirkunge des Luftsauerstoffs auszu 
schheben. tiber die Nutsche einen erofben, die Nutsche in. sic 
eruschiiebenden Prichter mit) dem Trichterrohr nach oben ia 
eebracht und durch das Trichterrohr einen starken Stroi 
trockener WKohlensiiure eimtreten lassen und auberdem dure 
Minhiillen des ganzen Apparates in ein grobes schwarzes Tu 
die Kinwirkune des Lichtes ausgeschaltet. 

Die Ather-Acetonfiltrate. welche auber Fett usw. no 
O4¢s8 ¢ V enthelten, sind noch nicht untersucht worden. 

Die vererntgten Acetonfallungen?!) wurden in em: 
Biichse mit Ather tibergossen und nach Eimleiten von hkohler 
sure stehen gelassen. Am nitehsten Tage trennten wir d 
‘itherische Losung von dem geringen grauwelben ungelost 
Teil durch Zentrifugieren. Dab der Ather nicht alles lés« 
wiirde, hatten wit erwartet, denn beim Absaugen der Athi 
auszige waren die ersten LO—20 cem tribe durchgegange 
ks befand sieh also etwas Vitellin in den Filtraten, welc! 
nun bei der neuerlichen Atherbehandlung ungelOst zuriickbleib 
multe. Der Zentritugenrickstand wurde deswegen verwort 


Spitere Erfahrungen haben uns aber gelehrt. dab er aul 





die Tabelle, welehe alle von uns ausveftily 
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Vitellin auch noch «weife Substanz» (siehe spiiter) enthalten 
then mub. Die yon dem Bodensatz abgegossene, ganz klare 
herische LOsung wurde im Vakuum stark eingeengt, mit Aceton 
epsetzt, die Fillune wiederholt mit Aceton durchgeknetet und 
Vakuum getrocknet. Die Masse wog jetzt 41 ¢. Sie wurde 
verschlieBbarer Biichse mit wenig Ather iibergossen: es bil- 
ete sich alsbald eine triibe Fliissigkeit, welehe so schnell als 
belich von dem Ungelosten in Zentrifugiergliiser gegossen und 
nirifugiert wurde. Auf den in der Buichse zuriiekbleibenden 
reil wurde neuer Ather gegossen, ein wenig umgeschiittelt, 
e tribe Fliissigkeit schnell abgegossen, zentrifugiert, und so 
weiter, bis sich nichts mehr in der Biiechse befand. Das ganze 
Verfahren mul moglichst beschleunigt werden, da ununter- 
rochen Losung der die Triibung verursachenden Substanz er- 
Jot. Eime Filtration ist nicht moglich, da der feine Nieder- 
chiag von dem Filter nicht vélhg zuriickgehalten wird, das 
‘ilter sich auch alshald verstopft. Beim Zentrifugieren setzt 
l die Suspension sehr schnell zu Boden und zwar als schnee- 
veibe Masse, welche im folgenden als «weibe Substanz» 
ezeichnet werden wird. 

Die abgegossene klare atherische Losung wird eingeengt, 
ey Riiekstand nach Behandlung mit Aceton im Vakuum ge- 
«knet und noch einmal in der beschriebenen Weise mit Ather 
ehandelt. Es wurde noch etwas weibe Substanz abgetrennt, 

nochmaliger Wiederholung des ganzen Verfahrens aber nur 
ch sehr wenig. Beim Ubergiefen der trockenen Masse mit 
ther bildete sich zwar wieder eine triibe Fliissigkeit, die die 
vibung bedingende Substanz begann aber sofort sich zu losen, 
dai dureh Zentrifugieren nur sehr wentig isoliert werden 
nnte. Eine vollige Abtrennung der weiben Substanz war 
» keineswegs gelungen. 

Die klare iitherische Lé6sung enthielt nun neben Phos- 
itiden noch viel Fett und auch Cholesterin. Um diese Sub- 
nzen zu entfernen wurde sie nur wenig eingeengt und mit 
ton gefallt, die tribe AcetonlOsung wird vom Niederschlag 
egossen und konzentriert, wober sich Fett und Phosphatid 
‘heiden, der Niederschlag selbst, nach Durchkneten mit Aceton, 
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getrocknet, In Ather gelost und die ijitherische Lésung derselhe 
Behandlung unterworfen. Dieses Verfahren wurde wiederho!! 
bis die abgegossene Ather-Acetonlésung beim Einengen kei 
Fett, sondern nur Phosphatid abschied. Das Nihere  sieli 
in der Tabelle. (Die aus den vereinigten triiben Ather-Aceto: 
lOsungen erhaltenen) Phosphatide wurden durch Fallung au- 
iitherischer Losung mit Aceton vom Fett) befreit. thr Gewie 
betrug 5—+4 ¢. Jodzahl 69.3. Sie sind nicht weiter untersuc! 
worden, 

Die in dieser Weise vom Fett befreite Hauptmenge di 
Phosphatide wog getrocknet 22 g. Aus iitherischer Lo6su 
scheidet sie sich durch Aceton als dickes Ol abs welches bh 
weiterer Behandlung mit Aceton zu einer weichen, knetbare 
Masse wird. Getrocknet erscheint sie als harte, sehr hyg 
skopische gelbbraune Substanz. 

Sie wurde in vollig trockenem Zustiande mit viel Alko} 
libergossen. Es loste sich beim Stehen ein Teil auf. ein andere 
aber blieb ungelOst und zwar zum Teil in feiner Suspension, 7 
Teil als briuntiche, klebrige Masse an Boden und Wandung 
haftend. Die tribe Fliissigkeit wurde abeegossen und zentrifiuei 
und der dabei erhaltene sirupose Bodensatz mit den in der biic! 
verbliebenen klebrigen Anteilen vereinigt und in Ather ge 
Wir erlielten also so eime (den in Alkohol unloslichen | 
enthaltende; atherische und eme alkoholische Losung. 

a) Die igtherische Losune. Sie wurde nach = zi: 
lich starkem Einengen mit) Alkohol eefillt, der Niedersel 
Zundchst mit) Alkohol und nach Abgieben des Alkohols 
Aceton verrieben. Dabet nahm er alsbald pulverige Beschath: 
hei und hellgelbe Farbe an. dm Vakuum getrocknet woe 
be. Er loste sich nicht klar in Ather. Die iitherische Fliis- 
ker wurde zentriftgiert, von geringem grauen Bodensatz 
eegossen, eingeengt, der Riickstand in) derselben Weise 
Atkohol und Aceton behandelt und im Vakuum= eetrock 
Die abgegossenen triiben Alkohol-Acetonlosungen schieden ! 
dem Eimengen noch etwas in Alkohol unlosliche Substanz 


welche offenbar mit der Hauptmenge identiseh ist, aber | 





weller tuntersueht worden. ist.) 
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Die Hauptmenge loste sich naeh volligem Troeknen in 
ther nicht sofort klar, aber nach ktirzester Zeit) (innerhalb 
ner Minute) erfolet véllig klare Lésung. Alkoholschwer- 
<liche Substanz (4—) g). 

bh, Die alkoholische Lo6sung. Sie schied nach dem 
nengen auf Zusatz von Aceton eine leicht orangegelbe zu- 
ammenhiingende weiche plastische Masse ab, welche auch bet 
ederholter Behandlung mit) neuen Acetonmengen miemals 


inelig@ wurde. Nach dem Trocknen l6ste sie sich zwar in 


kohol ziemlich vollstiindig, die Losung wird aber aut Zusatz 
» mehr Alkohol stark getrtibt. Sie enthielt also noch alkohol- 
hwerlosliche Beimengungen. Um diese zu entfernen, wurde 
Behandlung (Zentrifu@ieren, Emengen, Fallung mit Aceton, 
ocknen im Vakuum, Losen in Alkohol) so lange wiederholt, 
die getrocknete Substanz sich in Alkohol klar loste. Die Einzel- 
iten siehe in der Tabelle. (Auber der Hauptmenge wurden bet 
-em Verfahren eine Rerhe von Zentriftugierrickstinden und von 
iben Acetonlosungen erhalten (stehe Tabelle). Die ersteren gve- 
ren offenbar zu der in Alkohol schwerl6shichen Substinz. wurden 
nicht mit dieser vereintet und meht weiter untersucht. Die 
zleren wurden eimgeengt und die Ruckstinde mit Aceton be- 
delt. Es schied sich eine weiche knetbare Masse ab von der- 
ben physikalischen Beschatfenheit’ wie die Hauptmenge. Ge- 
ocknet wog sie 5.2 g. Sie léste sich klar in Ather und Alkohol. 
wh benn Abkihten der atherischen Losung fand nur ganz mini- 
ile Abscheidung in Form weifer Wolken statt. Jodzahl 37.3. Sie 
nicht weiter untersucht worden.) Die Hauptmenge loste sich 
jetzt klar in Alkohol auf, eine vollige Abtrennuny der alkohol- 
ichen Substanzen war aber doch nicht erreicht, denn die bei 
inmertemperatur hergestellte vollig klare Losung triibte sich 
in Abktihlen auf O° etwas und die durch scehnelles Zentri- 
neren abgetrennte Substanz erwies sich nun als in) Alkohol 
jslich, Auch in Ather erfolete keine klare Losung. In der oben 
$79) beschriebenen Weise gelang es noch cine kleine Portion 
ber Substanz abzutrennen. SchhebBlich wurden etwa 4 @ eines 
\Ikohol und in Ather sich klar lOsenden Kérpers erhalten. 


Ohol- und iitherlosliche Substanz. 





























Sie Werden vereinigt 
und scheiden nach Ein- 
engen aut Acetonzusatz 
weiche knetbare Masse 
ab Getrocknet (etwa 
»g) lost sie sich klar 
{ther und Alkohol, 
Jodzahl 57,3, 

Sie Werden vereinigt 
und geben beim Ei 
ngen nur sehr 
reringen Ruckstand., 
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Tribe Al k.- Act t.-Lsg. 


Losung 
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Losung Riickst 


eing., m. Acet. gef. 


Weiche knetb. M 
getr., m. Alk. bei 0° beh. 


Tribe Alk.-Acet.-Lsg. 


Losung Riickst 
eing., m. Acet. get. 


Weiche knett 
getr.(Jodzahl 52,96), in A 


Tribe Alk.-A cet.-Lsg. 


Losung Riickstand 


eing., m. Acet. gef. 


Alk.-Acet.-Lsg. Weiche knetb. Ma 
getr.,in Alk. klar los], bei 0’ triibe, ber Zu 
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ees (klar,mit 

Riickstand 

getr., m. Ath. beh., zentrif. welbe Substa! 
ung Riicksta! 






Welbe Substa 


in Alkoh. u. Ather loslich, 4 g. 
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lungen mit Ather behand. Tribe Fliissigkeit zentrif. 


sung Ruckstand 
st. m. Acet. gekn. verworten. 
Os Attire clk 
Masse Acet.-Lsg. 
* ther beh., zentril. enth. Fett, Cholest., Phosphat. 
o Riiekstand 


m. Acet. gekn. weibe Substanz. 


isse Acet.-Lsg. 
2 beh., zentrif. enth. Fett, Cholest., Phosphat. 


or Riiekstand 
m. Acet. gekn. Welbe Substanz. 


Masse Acet.-Lsg. 


t tm. A\therbeh.,zentrif. enth. Fett, Cholest., Phosphat. 
o Riickstand 
Acet. zefallt wee Substanz in sehr gering. Menge. 


isse Tribe Ath.-Acet.-Lsg. 
Lsg.m.Acet.getallt. 
; — scheiden 
Masse Trube Ath.-Acet.-Lsg. 
et. gef., solange olige Abschdg. 


beim 


re Masse Triibe Ath.-Acet.-Lsg. | Fett und 


? : \th. gel., Lsg.m.Acet-gefallt Phosphati 


ap. 


Masse Triibe Ath.-Acet.-Lsg. 





7 re Masse Tribe Ath.-Acet.-Lsg. 


¢ m.Alkohol behandelt. scheidet beim Einengen kein Fett ab. 


ngeloster Teil 


[ 
ther gel., Lsg. konz., m. Alk. gef., m. Alk. u. Acet, zerrieb 


Einengen 





Die aus diesen 
\ther-Aceton 
Losungen 
rewonnenen 
und vom Fett 

| betreiten 
Phosphatide 

wiegen getrock- 
net 3—4 ge. 


Jodzahl 69,5. 





he ab. 


verige Masse Triibe Alk.-Acet.-Lsg 
m. Ather beh., zentrif. scheidet n. Konz. in Alk. unl. 
i f 
Losung Rickstand 
m. Alk. gef., mit Acet. beh grauweib, sehr gering. 
ilverige Masse Triibe Alk.-Acet.-Lsg 
rin Ather loslich scheidet n. Konz. etwas in Alk. unl. S. ab 
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Die isolierten Substanzen. 
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alkoholloslehe 


Substanz. 


S1e 






keen Fall rem. enthalt vielmehr, wie aus den bet der Dar 
Hluang gemachten Beobachtungen hervorgeht, noch Beimeng 
ler weiben und der alkoholschwerl6shehen Substanz 
iedenfalls durch Abktihlen der alkoholisch: 


und schnelies Zentriftugreren noch etwas entfernt werden 


kOnnen. 


entfernune 


Da aber eme vollige Mntfernung unc ebenso ene vollion 


der weiben Substanz wegen der gegenseitigen Lo- 
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i? (er 


haben 


| 
buf) 


\4 
\\ 


Material 


Die Substanz verhiiltsich im alleememen wie 


hair eine 


I} 


unesimilteln aul diesem Wege ausgeschlossen ist, 


eta 


‘/ 


cre 


(> 


Weil 


Te 


Reinigung 


verzichtet. 


Uh 


ormentierende Analysen zu behalten. 


Lecithin 


ho 


~ 


zeigt orangerote Farbe und behailt auch naeh volhgem Troekn 


1h) Vakuum ein ebWwas feuchtes Aussehen. Sie laibt sich wohl 7A 


driicken. aber nicht pulverisieren, da sie ganz auberordenth 


| 
hvgroskopisch 


In| 


Kin momentanes Offnen des ROhrchens genii 


um die emzelnen Partikelchen zum Zusammenbacken und Kleb: 


an die Glaswandungen zu bringen. 


verhiiitnismiaibie schnell konstantes Gewicht an. 


Ather lis 


Autfallenderweise nimmi 


In Alkohol Ul) 


sie sich. Die Triibung, welche die alkoholische Losu 


bean Abkithten auf O°’ erfalirt, ist, wie erwiilhnt, auf eine Beimengu 


anderer Substanz zu beziehen. Die alkoholische Losung reag 


deuthich sauer und gibt mit akoholisehem Bletacetat Niederschila 


Die 


\\ 


1207 hefern O.2S+6 CO, 64.63 °/o €C 

Oma O.1668 > HO 10.96% o H 

4160 © verbrauchen 6.15 cem ™ 10-HSO, 2,07 %o N 

() BO062 +.60) 210% N 

O16 21.60 no-NaOH ald) P 

3070 29 63 449 |? 

O2561 binden OWLS ¢« Jod 

die Substanz wiihrend des Verretbens mit gepulverten 
r Krreichung volistindiger Verbrennung des Kolhlen 
emacht werden mufte, threr stark hygroskopischen EF 

en zu viel Wasser aufnahm., haben wir Kohlensto! 

nicht ichzeitig, sondern in besonderen Analysen. best 


Analysen?) 





ergaben folgende Werte: 





af 








Phosphatide des Eigelbs. 








:, 2 re f dD. H Mittel 

( 64.65 64.63 

Ob 10.96 

\ -— -- 2 O7 210 —- : 2 OS 
: = 25 t.O4 7 


lualitativ wurde die Anwesenheit von Chlor und Calcium festgestellt 
Alkoholschwerlésliiche Substanz. Sie verhiélt sich 
hon duberlich vollstiindig anders. Sie zeigt hellgelbe Farbe, 
tlimahlich etwas dunkler wird und erscheint als lockeres, 
cht pulverisierbares Pulver. Ste ist auch hygroskopisch, aber 
nge nicht In dem Mabe, wie die vorher besprochene Substanz. 
Sie lobt sich in Alkohol, auch in der Wiirme, nur wenlg, 
cht und vollstiindiz in Ather, beim Erhitzen im Kapillar- 
Ohrehen treten bet tOO—1t10° vereinzelte Tropfehen in) der 
Substanz auf. Ein richtiges Schmelzen findet nicht statt. bet 
(I—150° erfolet Zersetzung unter Gasentwicklune 
Die Analyse ergab folgende Werte: 


,OO74 ¢ lefern 0.2350 (10. u. OLO89 ¢ HO Host) Cou. Elk tH 
1213 0.2911 0.1226 HA L123 
O06 verbraue Cr) ¢ oy cem Ny -HySO, 137 N 

eter ae 1.37% N 

1805 12.74 Ne-NaQOH 3.93°l, P 

114 13.83 aperie © 

t23 | hefern O,OLSO AgCl = 031 (I 

Te - Q.O500 CasO, 1.03°0 Ca 


binden 0.2 











ISO M. Stern und H. Thierfelder. 


Das Verhiltnis von P:N ist wie 1:0.77. Geht man vi 
der Voraussetzung aus, daf das Verhiltmis in der reinen Sul 
stanz sich wie 1:1 verhilt, so kann man zur Erkla@rung de: 
vorhandenen Abweichung an eine Beimengung entweder vor 
anorganischer Phosphorsaure oder von einem Diphosphatid denken 
Die erstere Annahme findet eine Stiitze in dem Gehalt der Sub 
stanz an Calcium, zu dessen Bindung das gefundene Chior 
nicht ausreicht. Nach Abzug des dem Chlor entsprechende: 
Calciums bleibt em Rest von O,855° 9 Ca, welcher wohl von 
Phosphorsiiure gebunden sein konnte. Die der Stickstoffmeng 
entsprechende Phosphormenge unter Annahme des Verhiiltnisse- 
1: 1 betraet 5.04°0. CGefunden sind 3,96°, 56, die Differenz be 
trigt also O92 0 PL O,855 Ca verlangt als CaHPO, 0,662 P 
als Call PoO, 1.525 ¢ PP. Es koénnte also ein Gemenge vor 
diesen beiden Phosphaten vorhanden sein, es Konnte aber auc! 
nur CaHPO, vorhanden sein und der Rest der Phosphorsiur 
an Alkalien gebunden sein. Eime Entscheidung, ob eine derart: 
Erklirung das richtige trifft, diirfte die Untersuchung des Priipu 
rates nach vorausgegangener Behandlung mit Salzsiiure liefer 
Leider hatten wir kein Material mehr. um diesen Versuch au 
zufihren. Ein anderes Praparat, nach ganz demselben Vertahve: 
ebenfalls aus frischen Kiern gewonnen, welches auch Ca und | 
enthielt, aber in anderen Mengen (0,556°)0 Cl und O.8° 0 © 
wgte von vornherein ein Verhiiltnis von P:N wie 1:1 12 
120.95), welches sich auch nach der Siiurebehandlung nic 
finderte (1:0,97). Es konnte also zur LOsung der Frage ni 
dienen. Berticksichtigt man aber, dali Caleium, wie es scheu 
in den meisten Phosphatiden yvorkommt und auch ino solche 
welche Pi N = 1:1 enthalten, und weiter, daB Diakonoy 
ein Phosphatid in Hiinden hatte, dessen iitherische Losung bet 
Schiitteln mit verdiinnter Salzsiiure an diese wohl Caleium a 
keine Phosphorsiiure abgab, so wird man die Annahme, ¢ 
unsere Substanz anorganisch gebundene Phosphorsiure entha 
fllen lassen und sich der Ansicht zuwenden miissen, dab 
von Lt abweichende Verhiiltnis zwischen P und H auf Beimeng: 
eines andern Phosphatids zu schieben ist. 

') Med.-chem, Unters., herausgeg. von Hoppe-Seyler, 2. | 
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Uber die Phosphatide des Eigelbs. | Od | 

































Das oben erwiihnte Priaparat, welches seinem Phosphor- 
iickstoffverhiltnis nach zu urteilen, das reinere zu sein scheint, 
jgte ganz dasselbe diubere Verhalten und auch dieselben Los- 

hkeitsverhiiltnisse, wich nur insofern ab, als es mit Ather 

fibergossen, zuniicht savoartige oder gallertartige Beschatfenheit 

nnahm und dann erst in Losung ging. Analysen sind von thm 
cht ausgeftihrt worden. 

Kin drittes Priiparat, nach demselben Untersuchungsgang 

d an derselben Stelle gewonnen, allerdings micht aus frischem 
Fivelb, sondern aus einer trockenen kiiuflichen aber (nach Ge- 
ch und Aussehen) untadeligen Ware, stimmte in dubern kigen- 
haften und Loslichkeitsverhiltnissen mit den vorigen tibereim, 
inde aber erst allméihlich nach liingerem Verweilen im Vakuum 
pulverisierbar und zeigte eine wesentlich andere Zusammen- 








izung. 

1. 0.2143 ¢ lhefern 0.4693 ¢ CO, u. 0.1858 ¢g H,O = 59,7320 Cu. 9.6390 H 
11273 O.2783 » 0.1128 59.62 0 Q RAY 
O.3869 » verbrauchen 4.55 ccm /10-H,SO, 1.57°%o N 
0). 4025 ba) 1.57 \ 

) P6735 bé.d n'y-NaOll 367%. P 
O 5216 () Y 5 (i) |? 
: : Kephalin von Kephalin von 
‘j18 \/ 418 | he 
Phudichum Koch 
59.73 99.62 . DIOS HO.00 DW 
9.63, 9.84, — 9 74 Q 38 G8 
1.07 | 1,57 — — 1.57 1.68 1.75 
— : —- | 3.67 | 3.60 3.64 4.27 3.83 
N 1: O96 1: O87 1: 1.01 


Wie sich aus der Tabelle ergibt, zeigt dieses Priiparat eine 
nliche Zusammensetzung, wie das zuerst von Thudichum?) 
id spiiter auch von Koch?) aus dem Gehirn isolierte Kephatin. 

\uch die Léslichkeitsverhdltnisse und die Eigenschatt, im Vakuum 
st allmahlich pulverisierbar zu werden, entsprechen den von 
udichum fiir das Kephalin gemachten Angaben. 


Die chemische Konstitution des Gehirns, 8S. 127 


*) Diese Zeitschrift, Bd. XXXVI, S. 134. 
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Wir wissen zur Zeit keine Erkliirung fiir die Unterschied 
welche die von uns nach dem gleichen Verfahren dargestellten 
Substanzen Ze1en. Vielleicht spielt das Alter der Kier eine 
Rolle. Weitere Untersuchungen, mit denen wir beschiiftigt sind. 
werden hotfentiich Aufschlub geben. 

Das am lingsten bekannte und am besten untersuchte 
In Alkohol schwer- oder unlosliche Phosphatid, ist das Kephalin. 
Scehulze und Likierntk?) und Schulze und Winterstein: 
fanden derartige Substanzen in Pflanzensumen. Ste erhiel! 
aus mit Ather vollig extrahierten Samen von Lupinen und Wick 
dureh Alkoholbehandiung em Rohleeithin, aus dem sie dure 
Behandlung mit warmem absoluten Alkohol bei 50° ein in diesem 
Losungsmittel sehr schwer {oslehes Lecithin abtrennen konnte 
Das mit Alkohol cewaschene und im Vakuum tiber Schwete 
jure getrocknete Praparat «bildet eine nur wenlg gefiirbt 


zerrerbliche nicht in Aeeton, dagegen leicht in Chloroform wu 


Ather losliche Masse .. Der Phosphorgehalt schwankte in «i 
Priiparaten verschiedener Darstellung von 3.9—-3.10° o. In eine 
aus Viet sativa gewonnenen Praparat, welches 5.10% Pe 
hielt, wurde auch eine Stickstoffbestimmung ausgeftiirt. Dir 
ergab TO N. so daB das Verhiiltnis von P: N=1:07 


war. Fain aus Lupinus albus gewonnenes Lecithin enthielt na 
dem WKochen mit viel Weingeist nur 2,86°/o P. Hierbet kan 
wie auch Schulze und Winterstein betonen, eine Zersetzu 
erfolet sein. Das Verhaltnis von P:N war aueh in dies 
Praiparat wie 1:04) 

Die Ubereinstimmung im physikalischen Verhalten und 
Phosphorstickstoffverhaltnis zwischen diesen aus Pflanzensame 
eewonnenen Praparaten und unserem Priiparat aus Eigelb 
gewil) bemerkenswert. 

Ather schwerlédshehe Substanz. Zu ihrer Gewinn 
dient die oben erwihnte «weibe Substanz», welche gleich 
Anfang der Darstellung bei der Behandlung der Acetonfiil 
mit Ather als Riiekstand erhalten worden war. Sie wurde zu 
cum Zweck volliger Entfernung aller in Ather leicht: l6sli 

Diese Zeitschrift, Bd. XV, S. 405. 
AL. 3. 332 








Uber die Phosphatide des Eigelbs. I 


eimengungen mehrmals in Ather suspendiert und durch Zentri- 
sieren Wieder zur Abscheidung gebracht. Dieses Reinigungs- 
orfahren war, da der Kérper selbst in Ather nicht ganz unlés- 
l ist, besonders bel Gegenwart anderer Stoltfe, mit Verlusten 
rbunden, aber nicht zu vermeiden. Nun behandelten wir ihn 
4O—)09 mit Alkohol und filtrierten von einem Riiekstand, 
elcher die Biuret- und Millonsche Reaktion gab. also jeden- 
ls Vitellin enthielf, ab. Die alkoholische Losung wurde ein- 
enet und mi Aceton gefiillt. Der Niederschlag, welcher zu- 
chst flockig war, aber dic vielen Phosphatiden eigene Neigung 
cusammenzukleben, in geringem Mabe zeigte, wurde abfiltriert, 
Aceton und Ather gewaschen und getrocknet. Die Substanz 
Ite jetzt eme vollig weibe Masse dar. Die Ausbeute ist eme 
ceringe, aus LOO Kiern wurde nur etwa °4 ¢ erhalten. 
lerdings war die Abtrennung von den andern Phosphatiden, 


keineswegs eme. vollstiindige und die 


oben besprochen. 
nigung mit Verlusten verbunden, aber trotzdem kann man 
ren, dab sie an Menge gegentiber den beiden andern Phos- 
hatiden sehr zurtcktritt. Freiich ist keineswegs ausgeschlossen, 
die Filtrate der ersten Acetonfiitilungen des Atherextraktes 

ty von dieser Substanz enthalten. 

Die Substanz behalt auch im nicht verdunkelten und nicht 
akuerten Exsikkator dauernd thre weibe Farbe bei. Sie libt 
h leicht pulverisieren und zeigt elue noch geringere Ilvgro- 

<opizitiit wie die alkoholschwerlosliche. Sie lost sich nur wenig 
Ather: in Alkohol ist sie besonders beim Erwiirmen Jéslich 
| scheidet sich beim Erkalten der nicht zu verdiinnten L6sung in 
ngeren oder kiirzeren, geraden oder gekriimmten Nadeln, welche 
liiir angeordnet sind und bald lockere bald dichtere Rosetten 
den, ab. In Chloroform lost sie sich leteht. Die alkoholische 
-ung, welche neutral reagrert. wird durch Cadimiumehlorid und 
rch Bleiacetat gefallt. In Wasser schwillt die Substanz nicht 
beim Erhitzen im Wapillarrohrehen. fiirbt sie sich allmah- 
leicht gelb, ber 1690—170° schmilzt sie zu einem braunroten 
beim Kochen mit Siiuren spaltet sie kein die Fehlingsche 
osung reduzierendes Kohlenhydrat ab, 


Die Analyse ergab folgende Resultate: 





M4 M. Stern und H. Thierfelder., 


lL. 0.1766 ¢ hefern 04415 g CO, u.0,1942 g H,0 : 68.15% 0 C u. 12,22 








2: Ie O S176 > 0.1381 » = §8,10°/o 12.06 
3. 0.3439 5 verbrauchen 6,80 cem "/10-H,SO, = 2.77° 5 N 
t OSL [s.11 . N/sy-NaOQH = 3,22 P 
jy. 0.0963 : binden 0. O35307 a Jod. 
; . : Berechnet Beret hnet Apo- Sphing Ami lo- au 
| I Mi fiir fiir ' 3 miu} 
myeill myeim mveiln 
CAH MPO ICN. PO CCC} : i 
Pe ae ee py = ee 62.4 
( HS boos 10 - HS.13 OS.45 68,24 67.01 65.37 
bis 62.9 
H (12,22 12.06 12.14 11.85 1? 01 11.35 11.29 — 
N 24 ae i 2.96 2.95 3.00 2 Yb 
| 3.99) $99 3,27 3,27 3.23 3,24 a 


Jodzahl 34,3. P:N Ee F.. 


Qualitativ wurde die Anwesenheit von Chlor und von Spur 


Calcium festgestellt 


Wie aus dem Phosphorstickstoffverhiiltnis hervorgeht, lic; 
hier ein (wenn auch noch nicht ganz reines) Diaminomonophos- 
phatid vor. Die Existenz von Korpern dieses Typus wurde z 
erst von Thudichum?) im Gehirn nachgewiesen. Er isolie: 
drei derartige Substanzen, die er als Apomyelin, Sphing 
myelin und Amidomyelin bezeichnet. Solche Verbindungs 
wurden spiiter von Hammarsten®) in der Eisbirengalle und 
vor kurzem von Erlandsen?) in den Herzmuskeln und de: 
Schenkelmuskeln des Ochsen aufgefunden. Die Substanz i 
der Eisbiirengalle, welche als Chlorcadmiumverbindung abge- 
s<chieden wurde, ist nicht genauer untersucht worden. Mit di: 
von Thudiehum und yon Erlandsen. erhaltenen horpe! 
stimmt der yon uns isolierte nicht iiberein, wie die in der Tab: 
aufgefiihrten analytischen Zahlen zeigen. Die gefundenen Wi 
entsprechen etwa den Formeln C,,H,,,N PO, oder C,H, ,,N.P0 
Wiihrend aber die Substanz aus den Muskeln auch insoti 


Hierzu diente die kleine Menge weifer Substanz. welche 
noch aus dem alkohol-itherlOslichen Phosphatid abgetrennt war. 
4..-o. 4h... .. Bee. 


Diese Zeitschrift, Bd. XXXVI, S. 528 



























Uber die Phosphatide des Eigelbs. 1 O8D 


h anders verhiilt, als sie in Ather léslich ist, sind Sphingo- 
velin- und Amidomyelin in mancher Beziehung unserem Pri- 
rat sehr ahnlich. Ste krystallisieren nach Thudichum in 
ikroskopischen Tafeln und Nadeln, welche = sternartig an- 
nandergefiigt sind. Sie ljsen sich in kaltem Alkohol und Ather 
i sehr wenig, werden aus thren alkoholischen Losungen durch 
Chlorcadmium gefallt. Von Amidomyelin wird weiter angegeben, 
ii es im Vakuum zu einer ganz weiben Masse, welche sich 
ulverisieren libt, trocknet, von Sphingomyelin, dafi es nach 
‘em Trocknen nicht wachsig wird, sondern opak und pulveri- 
‘ierbar bleibt. Uber das Apomyelin liegen niihere Angaben 
ht vor. 
Erlandsen hat das Diaminophosphatid aus den mit Ather 
erschopften Muskeln durch naechfolgende Alkoholextraktion ge- 
mnen. Auch von den Htihnereidottern gibt er an, da sie 
ich vorausgegangener Erschépfung mit Ather an Alkohol 
’hosphatide mit héherem Stickstoffgehalt abgeben. So werden 
ir vermutlich bei der Untersuchung des Alkoholauszugs der 
substanz wieder begegnen. 
Fiir diese Arbeit standen uns von der medizinischen Fa- 
cultit der Universitat Berlin bewilligte Mittel aus der Griafin 
bose-Stiftung zur Verfiigung. 








Das Glykogen in der menschlichen Placenta, Verlauf und 
Mechanismus seines Verschwindens nach der Austreibung. 
Gerichtlich-medizinische Bedeutung. 


Experimentelle Untersuchungen. 
V ) 


li. Giuseppe Moseati, Assistent am Institut. 


Ku hnu 
\ visch-chemischen Institut der Kgl. Universitat zu Neape 
\ i P. Ma 
| ! \u 1 

\. Fri | uneven tiber das placentare Glyvkogen. B. | 
C4 male Givkogenmer in der Placenta. D 

l nach der Aus bung und aglvkoge 
centarperiod I. Dasselbe nach Behandlung mit Antisepticis. F. Da 
nach Verwetlen it Thermostaten ber 37° G. In Zusammenhans: 
tnator chen \ iltnissen der Placenta stehende Vartationen 1 
nee ber den Mechanismus des Glykogenschwt 


\. Friihere Untersuchungen tiber das placentat 


Giyvkogen. 


Des Glykogen ist in embrvyonalen Gaeweben welt verbr 
und nur nach der Geburt zeigt es die Tendenz, sich auf s 
bekannten Paupthundorte (Leber. Muskeln) beim Erwachs« 
zu beschriinken. Indem es aus den tibrigen Orgvanen, wo es {r 
auch reichlieh aufgespeichert war, fast vollstiindig schwit 
um der Glvkogenbildung wiihrend des emi 
nalen Lebens ist ber Siiugetleren die Allantois und vor 
die Placenta, ber den Vogeln dagegen der Dottersack Bea 
Das placentare Glykoven wurde zuerst von Cl. Bernard, Ro 
Va 


Donnell. Salomon beschrieben. 
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Das Glykogen in der menschlichen Placenta usw OO 4 


An der Grenze zwischen der foetalen und der miitter- 
ien Placenta (in der placenta discoidalis der Nagetiere), oder 
den Randern derselben (in der placenta zonatia), oder auch 
der inneren Obertliche des Amnios (ber den Wiederkiiuern 

man Glykogenzellen, das heibt solche Zellen, die zuweilen 
Platten vereinigt und mit Glykogen beladen sind. 

Beim Menschen wiiren nur noch einige Punkte uber die 

folovischen und mikrochemischen Verhiltmisse sowie tber 
chemische Verhallen des placentaren Glykogens der be- 
igung bedtrttig. 

Im Jahre 1905 lenkte Bottazzi?) die Aufmerksamkeit 
das Glykogen aus der menschlichen Placenta, indem er das- 
e nach der Pfligersechen Methode extrahierte und aut dessen 

leutende Menge hinwies, ohne jedoch Zahlen anzufiihren. 
ln der vorliegenden Arbeit wollte teh nun diese Frage 
chemischen Stan lpunkte aus studieren., Der von mir ver- 


Wee war folgend 
Bb. Untersuchungsmethodi 


Das Glykogen stelit, wie bekannt, eine Substanz dar, 
he die Nergung hat. unter der Einwirkune der Gewebe selbst, 
hen ste aufgesperchert ist. sich mit der groiten Sehneltlig- 
bis zum volligen Sehwund zu verringern, withrend es im 
nen Zustande ziemlich stabil erscheint: dieses Verhalten kann 
wg Forscher, der das Vorkommen dieser Substanz ino nicht 
isolierten Organen untersucht, zu irrigen Schilussen bet 
Kinschitzung ihrer tatsachhchen Menge veranlassen. Aus 
-en Griinden schritt ich zuniichst zur Fest-teliung meine 
[splanes und zwar in folgender Wetse. 
Zu diesem Zwecke nahm ich die zur Untersuchung aller- 
endigsten Reagentien leh) bediente much vorwiegend det 
igerschen Methode) in die Geburtssile mit. Jeh besuehte 
Geburtssaal der « Maternita dell Ospedale Incurabili>, dessen 
or, Herrn Prot. Maneust. ich fir die freundliche Er- 


nis dazu meinen autrichtigen Dank ausspreche. leh wolnte 
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den Entbindungen bei und sobald die Nachgeburt ausgesto! 
war, bemiichtigte ich mich rasch der Placenta und untery 
sie einer schnellen, aber griindlichen Waschung, um das Bi)! 
wegzuspulen. Dann wurden aus derselben einige Stiicke, deren 
Gewicht aus der Differenz beim nachherigen Wigen bestim! 
wurde, herausgeschnitten und ftir die Untersuchung verwerte!- 
Diese Stiicke wurden verschiedenen Teilen der Placenta = en! 
nommen, weil das Glykogen in diesem Organ nicht tibers| 
sleichmibig verteilt ist. 

Den Rest der Placenta aber bewahrte ich fiir weitere 
Analysen auf, die im physiologisch-chemischen Institut) unt 
der Leitung des Herrn Prof. Malerba, dem ich dafiir meiner 
verbindlichsten Dank ausspreche, ausgefiihrt wurden. Somi! 
war es mir modglich, einige Tatsachen zu beobachten, die von 


friheren Autoren nicht beschrieben. sind. 


C. Die Glykogenmenge. 
Die Menge des in der Placenta gleich nach dem Ausstolie 
vorhandenen Glykogens schwankt zwischen 0,49—0,50—0,5s 
auf 100 ¢ frischen Organs. Im ganzen Organ ditirften etwa 


25 —3 ¢@ dieser Substanz enthalten sein. 


— 


mf 


D. Verlauf der Glykogen-Abnahme in der Placenta 
und aglykogene Placentar-Periode. 


Wir wollen nun das Verhalten des Glykogens in der 
gewOhnlicher Umgebungstemperatur (15°) gehaltenen Place 
verfolgen. Es ist vorteilhaft, sie in Stiicke zu zerteilen und di 
letzteren untereinander zu vermischen, um bei der Untersuctit 
mit Proben zu operieren, die selbst aus einer Anzahl von Stii 
chen aus verschiedenen Bezirken der Placenta zusammenges: 
waren. 

In kurzer Zeit beginnt die Glykogenmenge abzunehm 
Sehon nach einer Viertelstunde bis 20 Minuten oder nach 
ersten halben Stunde nach der Ausstobung— trifft} man 
noch 0.8—0,29—0,28°'o: man bemerkt also zuniichst ein s 
rasches Abnehmen, spiiter wird das Gefalle nicht mehr so sc! 


und nach 20 Stunden reduziert sich die Glykogenmenge bi- 








Das Glykogen in der menschlichen Placenta us‘ JY 
OS—O,09, hoechstens O,1° 0, die man noch nachzuweisen im- 
inde ist, withrend nach 23 Stunden es nur noch mit Mtihe 
ingt, Spuren von Glykogen darin zu entdecken. 
Zu dieser Zeit hat die Placenta noch nichts von ihrem 
ikroskopischen Aussehen und der histologischen beschatfen- 
eingebubt, und es sind noch mehrere Stunden ([S—2+#) er- 
derlich, damit die Fiulnis eintritt. Dieses Zeitintervall moehte 
i aglykogene Placentar-Periode bezeichnen. Das einzige, was 
an dabei an dem Orean wahrnimme, ist ein stets zunelimender, 
-t brenzlicher Geruch, der in den ersten Stunden sich kaum 


merkbar macht. 


“ 
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fustreibung 


Die Glvkogen-Abnahme nach Zusatz von antisep- 


tischen Mitteln. 


Ich bemitihte mich, zu untersuchen, ob sich dusselbe Phi- 
omen auch nach Zusatz von Antisepticis, wie es in der Regel 
rvemein bet physiologischen Untersuchungen tuber die Ferment- 
irkungen der Gewebe tblich ist, beobachten liebe. In zahl- 
chen Versuchen, die zu diesem Zwecke angestellt) wurden, 
it ich die eine Hiilfte der Placenta in Toluol oder Chloro- 
vin, Wiihrend die andere ohne jeglichen Zusatz von Antisep- 
s blieb. 

Ich konnte dabei eine merkwiirdige Abweichung beobachten. 

erwartete natiirlich, dab der Bestand an Glykogen dadurech 
ger bewahrt wiirde: es ergab sich dagegen, dab, wiihrend 
len ersten Stunden das Antisepticum tatsachlich dazu beitrug, 
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den Abfall der Givkogenmenge weniger steil zu gestalten. es 


spiiterhin den Glykogenschwund beschleunigte, (wenn auch nicl 


In hohem Mabe), denn schon gegen die 20. Stunde war das 


Glykogen verschwunden, nach der 22. konnte man gelegentlic! 


kaum noch eine Spur davon nachweisen. 


FooDas Glykogen in der Placenta nach dem Verweile: 


derselben im Thermostat bel 37°. 


Die Glvykogenabnahme ging in der oben beschrieben 
Weise nur iin dem Falle vor sich, wenn die Umgebungswiirn 
etwa 15° betrug. oder auch in den Grenzen zwischen S—1! 
und 2PO— 24" schwankte, sie war aber viel rascher bei ein 


Temperatur von 47°; in solchem Falle konnte man schon nic! 


wenlgen Stunden kein Glvkogen mehr in der Placenta nae 


Welsen 


GG. Variationen der Gly kogenmenge bei verschieden: 


Placenten. 


Die oben mitgeteilten Resultate beziehen sich auf norm: 
Yacenten ber rechtzeitigen Geburten. 

Placenten von unreifen Frichten. — In der 7 mon: 
lichen Placenta ist der Prozentgehalt an Glivkogen um « 
ringes erober, doch kann dieser Mehrgehalt) vernachlibi 
werden, tun so mehr da die Gesamtmenge des Organs ety 
geringer erscheint (der Reichtum an Glykogen ist) hier nic 
absolut, sondern nur relativ grofer und auch nieht sehr ausg: 
sprochen), 

Placenta praevia. — Wie aus den beobachteten Fall 
heryorzugehen scheint, existiert kem = grober Unterschied 
(ilvkogengehalte dieser Placenten von den normalen (so kon 
man z. be. in emer <olehen Placenta praevia vom %. Juli 1 
die sofort nach der Wendung extrahiert wurde, O.b06°;0 G 
kogen konstatieren), 


Placenten von abgestorbenen oder mazeriter! 
will diesen Fall hier nur deshalb erwiithn: 


Frichten, — Ich 


well gerade an diesen Plaeenten der Befund negativ aust) 
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~9 besafi z. B. eine solche Placenta (vom 3. August 1906), 
otz dem schon lange vorher erfolgten Tode der Frucht, noch 
lvkogen und in emer der normalen sehr nahen Menge. 

Nur der Vollstiindigkeit halber wiiren hier noch die Pla- 
enten zu erwiihnen. die mittels des Kalserschnittes extraliert 
inden. Wie a priori zu erwarten war, bieten sie keine Be- 
nderheiten, sind aber fiir die Untersuchung sehr geeignet, 
rstens weil man dabei die Zeit hat die notigen Vorbereitungen 
trelfen. und zweitens, weil man die Moglichkeit) bekommit 

is Organ sofort nach der Extraktion zu untersuchen, ohne die 
el normalen Geburten tblichen, wenn auch wenigen, Minuten 
varten zu brauchen, die die Placenta zu ihrer Austreibung 


aucht. 


Allgemeine Betrachtungen tiber den Mechanismus 
des Schwundes des placentaren Gly kogens 
Aus allem Angefiihrten geht hervor, dali die Placenta ein 


Vergleich mit den Organen des menschlichen WKorpers an 
vkogen relativ reiches Gebilde ist, und dab das hier aufge- 
eicherte Glykogen sehr sehnell nach der Ausstobung der 
acenta abnimmt. so daly man berechtigt ist, eine glvykogene 
e ersten 25 Stunden) und eine aglykogene Placentarperiode 
veitere 24 Stunden) zu unterscheiden. In dieser Hinsicht gleicht 

Placenta vollkommen der Leber, verhélt sich uber ganz 
rschieden von dem anderen glykogenhaltige hn (rewebe. name- 

den Muskeln. 

Nach Untersuchungen zahlreicher Autoren, wie z. bb 
rehm.?) Kiilz?) und anderer, tiber die Muskeln der gewohn- 
h fiir Experimente gebrauchten Tiere, und nach meinen eigenen 

Studien iiber die Muskeln des Menschen geht hervor, dal das 


-kogen in den Muskeln mit Zahigkeit) zurtickgehalten ward, 
nn es wird noch lange Zeit nach erfolgtem Tous iin ane 


roffen. Allerdings gilt das nur fiir den Fall, wo die Umgebungs- 


boehm, Uber las Verhalten des Glyk 
ers Arch... Bd. NNITL SS. eb (1880 

KE. Kiilz, Zum Verhalten des Glykogens | 

nach dem Tode, Pfligers Archiv, Bd. NAI\ ss | 
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wiirme die gewohnliche ist, denn bei 37° sind in dieser Hin 
sieht keinerler Unterschiede mehr zwischen den Muskeln eine: 
selts und der Placenta und der Leber andererseits zu. ve 
zeichnen. Merkwiirdig erscheint dies verschiedene Verhalte 
der parenchymatosen Organe, in welchen die komplizierteste: 
cChemischen Prozesse vor sich gehen, und den nicht parenchy- 
matosen Organen., die allem Anschein nach zum Verrichten 
einer spezifischen Funktion bestimme sind | Muskeln), 

kes fragt sich nun, ob es aueh in diesem Falle unbeding 
notwendig sel, an die fermentativen Prozesse dabei zu denken. 
dureh die das Glykogen zerstOrt wird (Diastase) ? 

ly einer meiner friiheren Arbeiten!; tiber das Verhalte: 
einer inden tlerischen Korper eingefiihrten Stirkel6suny glaub 
ich cinen Bettraug gellefert zu haben zu der Auffassung, woniac! 
die Glykogenzerstorung einfach auf die Zelltiitigkeit selbst by: 
zogen wird, ohne dab fermentative Prozesse dabei, wenlystes 
bein Leben, angenommen zu werden brauchten. Ich habe do 
auf die Versuche von Paton?) hingewlesen: dieser Autor kon! 
die Tatsache beobachten, dali das Leberglykogen In vitro zu 
niichst sehr rasch in Traubenzueker verwandelt wird, dab ab: 
dann spiter dieser Zerfallsprozeh zum Stillstand kommt, was : 
der Ansicht fiihrt, dab er mit dem Leben der Zellen selbst en. 
zusamimentiinet. dal er also nur sokinge erfolgt, als diese no 
morphologisch unverandert sind, 

Paton konnte auch nachwetsen, dab wenn man gewis 
Stoffe, welche das Protoplasma, nicht aber die Enzyme selb-! 
anvreifen, wie z. B. Chloroform oder Fluornatrium, hinzuse! 
dali dann der Glykovenzerfall nicht mehr so rasch, sonde 
bedeutend langsamer vor sich geht. 

Veine Untersuchungen tiber die Placenta stimmen nur zutn 
Teil mit denen Patons an der Leber tiberein und zwar. tb 
stiitigen sie, dali in der ersten Zeit der Glykogenzerfall se! 


rasch vor siely geht. und da’ dann auf diese Pertode eine la! 


Moseati. Uber das Verhalten der in den Organismus en 
n StirkelGsune. Diese Zeitsehrift. Bd. L 1906. 
Paton. Uber das Verhalten des Glykogens in der Leber, Ma 
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amere folgt: im Gegensatz aber zu dem Befunde von Paton 
der Leber konnte ich keine Verlangsamung des Glykogen- 
erfalls in der Placenta nach Zusatz von Antisepticis erzielen, 
venn oes auch sicher ist. dab der Winkel zwischen den Linien, 
die Glykogenabnahme wihrend der ersten und der zweiten 
Periode angeben, dabei stumpfer wird. Uberdies kann man aber 
las rasche Verschwinden des Glyvkovens in der Placenta wiih- 
nd der ersten halben Stunde auch anders erkliren. ohne den 
~-hlassen Patons folgen zu mussen: man konnte es niimlich 
yon der Temperatur, die vom horper. aus dem die Placenta 
-gestohen wurde, stammet, bedingt ansehen. Und solange nun 
ese letztere nicht auf die Umgebungstemperatur abgektihlt ist, 


] 


d die Bedingungen ftir die Gly kogenolyse auberst ginstig. 
lerdings wurde die Placenta emer reichlichen, kalten. wenn 
eho onur schnellen, Wasehunge unterworten: dieser Uimestand 
nn aber dem angeltihrten Eimwand nicht seine Bedeutung 

nelymen, denn die Plicenta ist ein schlechter Warmeleiter und 

wohl im Stande in der Spanne Zeit. die zu threr Abkihlung 
twendig ist. grobere Mengen von Glykogen zu zerstoren. 
Aber wenn man trotzdem emwendet, dah die von Paton 
Gregensatz zu den Verteidigern der fermentativen Eigen- 
haften der Gewebe aufgesteliten und an der Leber gewonunenen 
terien. nicht aueh fir die Placenta unbedinegl zwingend seren, 
will ich auf das verwersen, was ich schon fraiber im meiner 
en erwihnten Arbeit auseinandersetzte. 
Ich habe damals eul den Untersehied zwischen den Ver- 
suchen in vita und in vitro hingewlesen, welcher sich zergt, 
enn man eine Starkelosung mittels intravenoser Injekthon in 
) Organismus einftihrt: im ersteren Falle hielten die durch 
ektion mit Stiirke beladenen Organe dieselbe im Laufe meh- 
rer Tage hartniickig zurtiek, wiéhrend sie sich in) wenigen 
linden davon befreiten, wenn man sie vom horper lostrennte 
lim Warmeschrank bei 37° hielt. 
Daraus wire zu schheBen, dab die Diastase oder Amylase 
weder als ein postmortales Produkt anzusehen wire, oder 
er, dab wenn sie in lebendigen Organen praexistieren sollte, 


Wirkung von einem Antiferment reguhert wiirde., das in 
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irgend einem besonderen Organe zur Abscheidung gelangte und 
aus bevreitlichen Griinden ber den Versuchen in vitro fehlen miilit 

Wiire man aber berechtigt auch fiir die Placenta das Ein- 
ereifen eines Antifermentes anzunehmen ? 

In was ftir einem: Organ wiirde man sich in- solchen 
alle die Bildung des Antiferments, das sich der placentaren 
Diastuse entgegenzustellen hiitte, denken? Ist doch die Placenta 
selbst ein im tlerischen Korperhaushalt nur transitorisches Organ 
ja sozusagen ein fremder Eindringling in den weiblichen Or- 
ganismius ! 

Die Antwort auf diese Frage ist nieht leicht, wenn man 
nicht an die Placenta oder an die foetalen Organe selbst dab: 
denken will. 

lmmerhin bleibt foleende Frage ungelOst: Warum wir 
die placentare, wie auch die Leberdiastase nur (und zwar so 
rasch) in den aus dem Korper entfernten Organen ? 

Mir scheint es, dai der Unterschied der parenchymatos 
Qreane und der nicht parenchymatosen Gewebe beztiglich 
Glykogens ber niederer Temperatur uns zu einem Schluss: 
berechtigt, der auch zur Erklirung und Bestiitigung der vor 
mir schon in bezue aul die Stirke angeftihrten und hier 
wenlgen Worten erwiihnten Vermutungen hinreichen wird: 

bottazzity) hat mittels einer eigenen Methode aus di 
Placenta ei Proteid dargestellt, er hat auch die glykogeno 
tischen Eigenschatten dieses Proteids nachgewiesen, die sic! 
darin jiuberten, daly dasselbe das im Verhiiltnis von 0,25 | 
O30 ¢ auf 200 cem Proteidlosung hinzugesetzte Glykogen 
Ik -P0 Stunden zerstOrte: auberdem hatten diese Prote! 
das Glykogen in der Placenta, aus welcher sie stammten, scli 
vorher zerstort. 

Somit wiirde das placentare Proteid in) dieser Hinsic 
dieselben Kigenschatten wie die Placenta selbst, aus welcli 
es extrahiert wurde, besitzen und sein Verhalten dem Glykoge: 
cegentiber wiire dasselbe, wie das des aus der Leber dat 


<tellten) Proteids. 


Ko Bottazzi, Nota Il, Proprieta der nucleoproteidi estratt 
te umana, Bull. R. Acead, med. di Genova, L905. 
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So sind also die aus protoplasmareichen Zellen, wie sie 
ir parenchymatose Organe (Leber, Placenta) eigenttimlich sind, 
‘ammenden Substunzen mit fermentativen Eigenschaften ver- 
ehen. Wenn wir nun in Betracht ziehen, dab in einem vom 
gane die physikalisch-chemischen Wechsel- 


= 


norper losgelosten Or 
eziehungen zwischen den Zellen und den. sie umspiilenden 
KOrperfltissigkeiten ausfallen und dai auch die histologische 
ntegritiit dabei ihrem inneren Wesen nach nicht mehr dieselbe 
in kann, wie withrend der Hohepunkte der Lebenstitigkeit, 
ist es leicht verstandlich, dab dabet viele protoplasmatische 
rodukte zerstOrt oder auch in Freiheit gesetzt werden, dab 
h vielleicht noch andere neue aus den Bausteinen der alten 
iden, die dann als wirkliche Fermente und zuweilen sogar 
esonders energisch wirken kOnnten. In den Muskeln dagegen, 
o die Starre ein schones beispiel durchgreifender postmortaler 
emischer Umwiilzungen darstellt, wo aber das Protoplasma 
wuptsiichlich fir eine Funktion, namlich die kontraktile, spe- 
alisiert ist, dort kommen, wenigstens ber niedriger Tempe- 
itur, die zahilosen chemischen Verbindungen, die die Paren- 
vinzelle, ein hochst vollkommenes chemisches Laboratorium, 
istande bringt, nicht vor. Gleie¢hwohl miibte die Muskeldia- 
use wenlgstens von denjenigen in der Placenta und in der 
Leber versehieden sein. 

Aber wenn wir zu dem oben ausgesprochenen Gedanken 
wiickkehren, so scheimt es wohl moglich, dali im Leben die 
n Fermentprozeb hervorbringenden Substanzen (Proteide) 

nicht oder nur wenig auf die giirungsfihigen Korper ein- 
rken, vielleicht infolge emer besonderen durch die Druek- 
hiiltnisse bedingten Anordnung der Bestandteile, dab aber 
li dem Tode diese oder neu entstehende Proteide mit) den 
irfiihigen Stoffen in Bertihrung kommen, weil die Verbrei- 
e der Stoffe in dem Organ jetzt eine andere wird, und dab 
ein rascher und intensiver Fermentprozeh eingeleitet wird. 

Diese Eigenschaft scheint allen Geweben zuzukommen, 
~ Muskelgewebe mit eingeschlossen, sobald ein Pemperatur- 
mum erreicht wird. 

Kine Stiitze fiir meine Hypothese erblicke ich auch in 
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den Untersuchungen, welche Slosse!) in Leipzig ausgefiili 
hat: dieser Forscher konnte niitmlich ein rasches Schwind 
des Gilvkogens in der Leber nachweisen, nachdem die Darr 
arterien unterbunden wurden, was eine Storung des) Druck 


slejcheewichts in der Leber zur Folge hatte. 


lL Gerichtheh-mediziniseher Wert dieser Unter- 
suchungen., 

Die Ergebnisse meiner Untersuchungen uber das placenta 
(Gilvkogen konnen ohne Zweitel eventuell ein unverhoffter Weg 
weiser in irgend einer der verschiedensten gerichthch-mediz 
nischen Fragen, den Kindesmord, das Uberleben, das Dati 
der Niederkunft usw. betreffend, werden. 

is besteht kein Zweifel, dab eine elykogenhaltige Placen! 
die noch tberdics eine Glykogenmenge aufweist, welche ni 
emer bestimmten, durch Versuche im Laboratorium fest 
<teliten Zeit versehwindet, auf die Zeit der Niederkunft schliel 
lassen kann. oder wentgstens die Moglchkeit geben kann 
entscheiden, ob dieselbe nur wenige Stunden oder schon lings 
vor der Untersuchung sich zugetragen hat. Die gerichtlic! 
medizinischen Fragen konnen hier also vor dem Fiiulniseiits 
aus der glykogenen Placentarperiode (1—25 Stunden) wie at 
wis der avlvkogenen (priputrefaktive Periode) geklirt werd: 

Aus den daraut beztighchen Versuchen geht hervor, « 
die mitgeteiten Resultate im bezug auf das Glykogen diesel: 
bleiben, wenn man die Placenta in einer stark gefaulten | 
vebunge halt. 

Dieses Glykogenkriterium kann also in gewissen Zi 
grenzen i der Praxis Hilfe leisten uud eben deswegen wo 


ich oes ter, wenn auel nur kurz. erortern. 


Zusammenfassung der Resultate. 

1. Das Glvkogen kommt in der Placenta in einer mm 
leren Menge von 0.5° 0 vor: die ganze darin enthaltene M: 
hetrigt etwa 3g. 


\. Slosse, Die kiinsthche Verarmung der Leber : 


Du Bois-Reymonds Archiv f. Physiol., [S890 











2 Gleich nach der Austreibung beobachtet man ber ge- 
inlicher Temperatur eine Abnahme des Givkogens, die aber 
on nach der ersten halben Stunde micht mehr so rapid ist 
i nach 23 Stunden kann man darin gar niehts oder nur 

ren von Glykogen nachweisen, wihrend die Placenta selbst 
r makroskopisches Aussehen und ihre Integritat noch viele 
inden hindurch (agivkogene Placentarperiode, bis zum bin- 
t der Fiiulnis durchaus bewahrt. 

Unter diesem Gesichtspunkte stimmet die Placenta mit der 
ber tberein. 

5. Der Zusatz von antiseptischen Mitteln andert an dem 
rgang im allgemeinen nichts. nur wird daber der Unterschied 
ischen der ersten halben Stunde und den folgenden Stunden 
lem was den Verlauf der Glykogenabnahme anbetrifft. mnieht 
hr so seharf ausgepriigt. und auch der giinzliche Schwund 
-<<elben wird um ein paar Stunden beschleunset 

¢. Die Verscliedenheiten im anatomischen Bau und Topo- 
phie der Placenta sind von keinem Einflub auf die beschrie- 
e Erscheinung. Die Placenta einer unreifen Frucht ist etwas 

icher an Glykogen als diejenige einer ausgetragenen: freilich 


ir refativ reicner. 


). Der Mech Ixmus des Gilykogenzerfal s konnte erklirt 
len dureh die Annahme, dah infolge der nach dem Tod 


rinderten chemischen und Druckverhiiltnisse, die withrend 
Lebens cetrennten siruneserrevenden und varunestihigen 
Substanzen (Proteide resp. Glvkogen) miteinander in Bbertihrung 
mmen: und zwar gilt dies fiir solche Organe, die an Pro- 
len reich sind (parenchymatose Gewebe). 

6. Die Resultate dieser Untersuchungen am = placentaren 
kogen koOnnen in gewissen Grenzen eine praktische Ver- 
ndung in der gerichtlichen Medizin finden 

Ich behalte mir vor. andere Einzelheiten fiber diese Frage 


verolfentlichen 














Vergleichende Untersuchung iiber den Gehalt von befruchtetey 
Hiihnereiern in verschiedenen Entwicklungsperioden an Tyrosin. 
Glykokoll und an Glutaminsdure. 
Von 
Emil Abderhalden und Martin Kempe. 


\ lem Chemischen Institut der Universitat Berlin.) 


Die Frage des Eiweibstotfweehsels im tierischen Organism 
ist bisherimallgemeinen unterder Voraussetzung in Angriff genon 
men und beurteilt worden, dab eine Neubildung von Aminosiiure: 
resp. eine Umwandlung der einen Aminosiiure in eme and 
nicht stattlindet. Eine Ausnahme macht vielleicht das Glykok 
Ks spricht manches daftir, dab diese Aminosiiure im. tierische: 
Oreanismus teilweise synthetisch entsteht. Auch fiir die tibrig: 
Aminosiiuren darf a prior: die Moglichkeit nicht verneint werd 
einesteils durch Abbau oder Umbau aus anderen Ami 
kOonnen und anderenteils direkt auftgeba 


(With S1e 
situren sich bilden 
werden. Ein strikter Beweis fir eme solche Annahme li 
allerdings micht vor. Es wird auch ber der Raschheit, 

welcher der Eiweibstoffwechsel abliiuft, schwer sein, einen e! 
beweis nach dieser Riehtung dureh Stoffwechs 


Wir haben deshalb einen anderen \\ 


wandfreren 
versuche zu erbringen. 
einveschlagen. Wir untersuchten befruchtete Hiihnereier 
ihrer Bebriittung auf ihren Gesamtgehalt an Tyrosin, Glykok 


und an Glutaminsiure. Dieselben Amtinosiiuren bestimmten \ 


am FO. Tage der Bebriitung und endlich am Tage des A 


schitipfens der Htihnehen, 
h innerhalb enger Grenzen quantitativ bestimmen, und 


Tyrosin- und Glutaminsiure lass: 
— 1 ¢ 
das Glykokoll kann man mit Hilfe der Estermethode wentgst: 
vergleichbare Werte erhalten. Hatten wiihrend der E! 
Hiihnerembrvonen in den Mengen der. einzel 
betréchtliche Verschiebungen stattgefunden. 


a 
wicklung der 
Aminosiiuren 
mubten sie sich unzweitelhaft nachweisen lassen. Wir 


ten bet diesem Versuchsplane ganz analogen Untersuchun: 








? ++ ' } , } " *) 
suchung tiber den Gehalt von befruechteten Huhnereiern usw. oF 


A. Kossel!) tiber das Mengenverhaltnis der Purinbasen 
Dotter unbebriiteter und bebriiteter Eier. Wir moéechten 
erhaltenen Resultate nicht als ganz detinitive bezeichnen. 
er ganze Versuch mul wiederholt) werden, um jedem Zu- 
e yorzubeugen. Wir teilen die Ergebnisse dieser Unter- 
chung jetzt schon mit, weil einesteils die Wiederholung des 
rsuches naturgemiilh nicht so bald erfolgen kann. und an- 
renteils der eine von uns (Kempe; das chemische Institut 
ibt. Wir hatten natiirlich auch daran gedacht, die gestellte 
ce an Siugetieren zu entscheiden. Die Verhiiltnisse legen 
och Inier so verwickelt, dai einstweilen ein eindeutiges 
cultat kaum zu erwarten ist. Da der Siiueling mit) den 
veibkorpern der Milch wenig Glykokoll erhélt, so kOnnte man 
ran denken, das Problem der synthetischen Bildung dieser 
ninositure im tierischen Oreanismus durch vergleichende Un- 
<achungen an Siugetieren in verschiedenen Entwicklungs- 
idien zur Entscheidune zu bringen. Alle tiibrigen Aminosiiuren 
it der Siugling nach unseren jetzigen Kenntnissen in aus- 
hender Menge. Nun scheint jedoch das neugeborene Tier emen 
nz betrichthchen Vorrat speziell an Glykokoll bei der Geburt 
erhalten. Seine Gewebe sind besonders reich an leimegebenden 
Sibstanzen und diese weisen bekanntlich einen sehr hohen Gly- 
ollgehalt auf. Mit dem Fortschreiten der Verknocherung ist 
Moglichkeit gegeben, dab Glykokoll fiir den allgemeinen Stoff- 
hsel fret wird und auf diesem Wege dem geringen Glykokoll- 
alt der Milchproteine entgegengewirkt wird. Also auch hier 
eben sich fiir eine klare Beantwortung der gestellten Frage 
Schwierlgkeiten. Es wird sich immerhin lohnen. den Glyko- 
sehalt des neugeborenen Tleres mit demjenigen eines Tieres 
<elben Wurfs wiihrend der Saugungsperiode zu vergleichen. 
Was nun die uusgetiinrten Versuche anbetrifft, so ist zu 
vihnen, dab wir eine grofere Anzahl von befruchteten tern 
lemselbem Hiéndler auf einmal einkauften. Sie stammten 
von derselben Hiihnerrasse. 12 Kier (1 Tag alt) wurden 
verarbeitet und zwar in der Wetse., dah Elereiweil und 
'’ A. Kossel. Weitere Beitriige zur Chere des Zellkerns, Diese 


nriut, Bad 
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Dotter zusammen in emer Schale vermiseht wurden. Die Ei 
schaten wurden sorgfiltig von allen Eiweibsubstanzen gereini: 
nur das kihéiutchen wurde nicht mitverarbeitet, sondern an d 
Schalen haften gelassen. Nun wurde der ganze Bret zuniich: 
mit absolutem Alkohol am Ruckflubktihler lingere Zeit gekoe! 
dann abgenutscht und der Riickstand im Soxhlet solange 
Ather extrahiert, als etwas in Losung ging. Das Gesamtgewi 
der Bier betrug 686 @. Thr Inhalt wog 611 ¢. Nach dem Koel) 
mit Aikohol und Ather verblieben 85.8 ¢ lufttrockene Substar 
Sie enthrelt 15.45 Stickstotf, 

SOg der getrockneten Substanz wurden nun mit der fii 
fachen Menge 25° oiger Schwefelsdure 16 Stunden am ki 
flaiikiihler eekocht. die Schwefelsaure aus der mit Wasser \ 
diintiten Losung quantitativ mit Baryt entfernt und der aly 
nutschte, scharf abgepreite Barvumsulfatniederschlag sola 
mit Wasser ausgekocht, bis das Filtrat mit Millons Reag: 
keme Spuremer Rothirbung mehr gab. Nun vereimieten wir ; 
Kiltrate und engten sie erm, bis Krvstallisation eintrat. |) 


] 


Krvsta wurden abgenutscht und die Mutterlauge weiter « 


ceenet. bis wiederum WKrvstallisation erfolgte. Dieser Pro 


wurde solange wiederholt, bis die Mutterlauge keine Tyro 
revktion mehr vab. Das so erhaltene’ Rohtvrosin wurde 
heifer Wasser unter Anwendung von Tierkohle umkrystallisi 


Die Mutterlange des reinen Tyrosins wurde dann, sobaid 
mit Millons Reagens keine Reaktion mehr zeigte, mit derjenty: 
les Rohtyrosins veremigt und aus der eingeengten, mit gas! 
miger Salzsiiure gesiittigten Losung die Glutaminsiture als Ch 
hvdral. abgeschieden. Die quantitative Gewinnung des Glutan 
sfinrechlorhydrats war mit Schwierigkeiten verkniipft. Es | 
stallisierte zunidichst sehwer und unvollstindig. Wir verdiin 
den dicken Sirup mit Wasser, schiittelten die LOsung mit ely 
tiberschiissigem Kupferoxydul, filtrierten ab und fallten das 


laste Kupter mit Schwefelwasserstoff. Es gelingt so leicht. 


die Krvystallisation st6renden und die Fliissigkeit dunkell: 
firbenden Stoffe niederzuschlagen, ohne dab Verluste eintre 
Das Filtrat vom Sehwefelkupfer war nun nur noch hellgelb get 


hs wurde unter vermindertem Druck stark eingeengt und 





~ 


, 
SU hung aber den Gehalt von betruchteten Hiihnereiern uSW i()] 


dderum gasformige Salzsiiure eingeleitet. Beim Stehen auf Eis 
Jgte nun bald reichliche Krystallisation. Die Krystalle wurden 
vesaugt und die Mutterlauge weiter eingeenet. Das erhaltene 
e Glutaminsiurechlorhydrat krvstallisierten wir aus verdiinnter 
zsiiure unter Anwendung von Tierkohle um. Die Mutterlauge 
- rohen Glutaminsiurechlorhydrates und des reinen vereimigten 
» dann, verdampften die Fitissigkeit unter vermindertem Drucke 
(O° Aubentemperatur zum Stirup und veresterten den Ritick- 
ind in der gewohnten Weise mit Alkohol und e@astoOrmiger, 
ckener Salzsiiure. Die Veresterung wurde zweinal wieder- 
|. Aus den Esterchlorhydraten setzten wir die Ester mit 
riumalkoholat in Freihert und destillierten dann die) freien 
er ber 12 mm Druck bei 100° des Wasserbades. Das Destillat 
wde mit wiisseriger Salzsiiure gesechiittelt, zur Trockene ver- 


mplt und der Riiekstand mit der fiinffachen Menge absoluten 


Jkohols Ubergossen und vasfOrmige. trockene Salzsiiure bis zur 


~~ 


ligung eingeleitet. Wir impften dann mit einem Krystiillchen 
n Glykokollesterchlorhydrat und stellten die Losung aut Eis. 
ch wenlg Stunden erfolgte reichliche Abscheidung von gegen 
(korr.) schmelzenden Krvstallen. 
Wir haben die Ausbeuten an Tyrosin, an Glutaminsiire 
(an Glvkokoll auf LOO g Eiweil berechnet. Den Eiweiigehalt 


ederam stellten wir durch Multiplikation des gefundenen Stick- 


iigehaltes mit 6,25 fest. Diese Berechnung ist nur eine approxi- 
ilive, da wir jedoch in allen Fallen von gleicher Basis aus- 
ven, dtirtten die Fehler sich entsprechen. 

Erhalten wurden auf 100 ¢@ Eiweib berechnet ber den 


_ 


‘fruchteten, unbebriiteten Eiern: 1,82 ¢@ Tyresin, 12.8 g 


Gly kokoll. 


Von denselben Kiern hatten wir eine grofere Anzahl im 


itaminsiure und 1.2 


ao 
r 


utotfen angesetzt. 12 kler von 695 g Gewicht wogen nach 


‘tigigem <Aufenthalt bei 40° noeh 653 ¢. Ihr Inhalt wog 


oo. Er wurde gunz genau so verarbeitet. wie oben ange- 


en. Wir haben nur solche Eler verarbeitet. deren Embrvouen 
hrer Entwicklung dem 10. Tage der Bebriitung entsprachen. 
wurden mit der Schere vor der Extraktion mit Alkohol 


Ather zerhackt. Das Gewicht der Substanz betrug nach 








, . ’ } ° ? . ** 
(02 Abderhalden und Kempe. Untersuchung tiber Hihnereier. 


dem Extrahieren mit Alkohol und Ather SO.7 ¢g. Die Stickst: 
bestimmung ergab 13,57%o N. 

Krhalten wurden 2.11 ¢ Tyrosin, 13,5 g¢ Glutami: 
siiure und 1,145 ¢ Glykokoll (auf 100 g Eiweib berechnet 

1 Kier vom urspriinglichen Gewicht 597 ¢@ belieben 
bis zum Ende der Entwicklung des Embryos im Brutschra 
doh. 20 Tage. Das Gewicht der Kier betrug nunmehr 520.3 | 
lhe Inhalt woo 460.1 ¢. Die entwickelten, aus den Eiern herau 
cenommenen Hihnchen wurden nebst Dottersack fem zerha 
und mit Alkohol und Ather behandelt. Es verblieben 71.2 


an trockenen, festen Stoffen. Die Stickstoffbestimmung erg 


13,16%/o N. 

Auf 100 ¢ Eiweilh berechnet, ergaben sich 2.25 ¢ Tyros 
12.52 ¢ Glutaminsiiure und 1.55 ¢ Glykokoll. 

Vereletcht man die gefundenen Zahlen, so ergibt sich, de 
fiir die Glutaminséiure und das Glykokoll Anderungen in 
Mengen withrend der Entwicklung des) Hithnerembryos mi 
zu erkennen sind. Der Tvrosingehalt ist) beim = ausgebriitet 
Hiihncehen etwas hoher als beim unbebriiteten Ei. Wir was 
nicht. aus den verinven Untersehreden Schiiisse zu ziehen, 
ist immerhin moelich. dab sie der Methode zur Last fallen. 
scheint, als ob eine Neubildung resp. eine Umwandlung 
Aminosiuren wihrend der Entwiekelung des Htihnereml 
nieht statthindet. Selbstverstiindlich darf, falls diese Schilu 
folverung sich spiiter als ganz allgemein geltend erwelsen so 
nicht der Schlul vezogen werden, dab die Proteine des | 
als solehe direkt beim Aufbau der Gewebe teilnehmen. 
spricht alles dafiir, dab diesem ein weitgehender Umbau 
Nahrungsproteme vorausgeht, und dab sieh hier in gewis= 
Sinne adhnliche Prozesse vollziehen, wie im keimenden San 
Kes ist verlockend. in das Geheimnis dieser offenbar tlefgreifen 
Uimwandlungen durch direkte Versuche einzudringen. — | 
klarere Entscheidung der gestellten Frage wird ubrigens 
dann mogheh sei. wenn Methoden bekannt sind, die es ern 
lichen, alle einfachen Bausteine der Proteine quantitativ zu 


stimmen 





Zum Chemismus der Verdauung im tierischen Korper. 
XV. Mitteilung. 
Zur Frage tiber das Verhalten des Fleisches im Magen. 
Von 
EK. S. London und W. W. Polowzowa. 


ithologischen Laboratorium des K. Institutes fiir experimentelle Medizin.) 


(Der Redaktion zugegangen am & September 1907.) 


In der vorliegenden Mitteilune sollen die Kesultate be- 
tet werden, die wir bel Verftitterung von Fleisch an unserem 
ion Pylorusfistelhund «Usatij» erhielten. In ihren) Haupt- 
ren ist die Versuchsanordnung an diesem Hund schon zur 
rOffenthehung gekommen.!) Doeh moédchten wir bet dieser 
egenheit die Vorteile unserer neuen Methodik nochmals 
vorheben: 

1. Die Fistel trennt wahrend des Versuches den Magen 
kommen ab von dem Darm, weil dieselbe am Anfange 
Duodenums unmittelbar hinter dem Pylorus ange- 
wird, 

2, Durch die ins Darminnere vorspringende Scheide- 
ind der Fistelr6hre nebst der betrichtlichen Weite 
»inm) des Fistellumens wird ein Vorbeigleiten des 
cisebreies an der Fistel6ffnung, welches cine Resorption 
Maven vortiiuschen konnte, vollkommen ausgeschlossen. 

». Die genannte Scheidewand verhindert jede Bet- 
chung des Duodenuminhaltes zum Magenspeisebret. 

t Die notigen Vorriehtungen (verschiedene Rohren) 
nen keineswegs den oralen Fistelraum verengern, 
m dieselben in eine besondere Offnung —— die anale Hiilfte 
Mistelrohre — cingefiihrt werden. 


E. 8. London, Diese Zeitschrift, Bd. LI, H. 3, und Bad. LUf, 














haben wir uns mehrm 





ber Sektionen unserer Hunde 
liberzengt, dal unsere Fistelrohren trotz threr Grobe keine me 
baren pathologischen Verinderungen der anllegenden Schlei 
aut hervorrufen. Gelegentlich werden wir noch mikroskopis: 
Untersuchungen unternehmen. 

Das Versuchsverfahren war folgendes: nach 24 stiindigs 
Fasten der Hund bekam 2% Stunden vor dem Versuche 600 ¢ 
Milch — diese Speise verlibt den Magen gewohnlich in 
t+ Stunden) werden beide Fistelhalften gedtfnet. wonach 
Lage derselben genau kontrolliert wird (bildet sich em Diy 
kel, so omub der Hund fiir quantitative Versuchsanalysen 
untauglich betrachtet werden). Wiihrend die orale Hiilfte o 
bleibt aman tiberzeuet sich vor der Verftitterung, dab der Mag 
wirklich leer ist: es kommt aus dem Magen nur reiner > 
mit oder ohne Schleim), wird in die anale Hiilfte der ki 
mit den Rohren Ablettungs-, Injektions- und Aufblihungsr 
und Ballon eingesetzt. Nach Autbkihen des Ballons bekon 
dev Hund 100 ¢ feingeschabten, von Fett und bBindegew 
sorgfaltig befreiten Pferdefleisches. 

li einem Falle (Versuch T) haben wir die Einspritzuny 
In das Duodenum unterlassen, weshaib die Magenentlee: 
nur eine kurze Zeit dauerte (1! 2 Stunden). In allen tibrig 
Versuchen verlangsamten wir dieselbe durch Einspritzung 
vonsaurer peptischer Verdauungstitissigk eit ebenfalls aus Fle: 
in dem Mabe. dab wir alle Ubergiinge von der minimalen | \ 
such |) bis zur maximalen (Versuch V\ Versuchsdauer er! 
ten. Wir injizierten die Verdauungsiliissigkeit in| Portionen 
(C—O com, indem wir jede Portion langsam in einzell 
Schiissen von 2—5 cem alle 10—15 Sekunden einspritzten. 
Laute der Injektion vermindert sich rasch die Ausschet! 
des Speisebreles und nach 1—2 Minuten sistiert sie vollkomn 
es entsteht im der Magenentleerung eine Pause von 
reren Minuten. Wir wiederholten die Injektlonen gewol 
alle 10—20) Minuten. 

Schon vor Beginn der Magenentleerung konstatiert 
tropfen- oder schubweise Ausscheidung der Duodenalsit 


‘usammen oder getrennt — Galle und Pankreassaft (au- 











1D 


ten Papille, die zweite Papille war hinter dem ballon), welche 


dirzeren oder ldngeren Intervallen wahrend der ganzen Ver- 


hszeit fortdauert. Wir ftigten diese Safte die und dazu 


~peptischen Injektionstlissiekeit hinzu, damit der Darm seine 


SD 2 ] . { 
maten Safte bekommit, 


Nach Sistierung jeder Ausseheidung aus dem Magen wird 


Magensptilung ausgefthrt. 


Der in beschriebener Weise gewonnene Magenbrer wurde 

uns auf zweterler Art verarbeitet. In den Versuchen I—II 
niigten wir uns damit, den gesamten Speisebreit samt Spiil- 
<ser auf dem \Wasserbade einzudampfen und denselben da- 

im Brutschrank ber 100° C. zu troeknen. Die getrocknete 
se wurde fem zerrieben, gut vermischt und yon derselben 

rere Proben zur Stickstolibestimmung nach Kyeldahl ent- 

men. In den Versuchen IV und V, weil dieselben infolge 
er ausgedehnten Dauer sich ftir die beurteilung der ma- 
nalen Verdauungsintensitiit des Magens ber unserem Tier 
leten, bestimmien wir in aliquoten Teilen in’ der iiblehen 
ise den Gesamtstickstolf der wasserloslichen Substanz, des 

lost gebliebenen Restes, der Albumosen (Zinksulfatnieder- 
ae}. Peptone aus dem Ph.-W.- und Jus) -Niederschlag 

hnet) und Restkorper. Der Stickstoff der Extraktivstoffe 
Fleisches ist hier selbstverstindlich mitgerechnet, 

Wir glauben nicht fehl zu gehen, wenn wir die Versuche 
ind Vo (Dauer 5% 4 und #14 Stunden) als ein Belspiel der 
imalen Verdauungsintensitiit des Magens unter normalen 
hiilthissen betrachten, weil ein besonderer Versuch an un- 
i Magenfistelhund (Woltschok) uns gezeigt hat, dab bet 
fitterung von 100 ¢ Fleisch mit dem N-Gehalt von 5.09% ¢ 

3 Stunden nur noch 251 ¢ N (S.1 nm) Mageninhalt 
efunden werden kann. 

Da infolve ungleichmiibiger Zusaummensetzung des rohen 
lefleisches in den Resultaten eizelner Stickstoffbestim- 
ren gewisse Lnterschiede vorhanden sind. welche auf die 


tiven Resultate von Eintlui sem konnten. verfuhren wir 


) 


Leit ( m LU ry 























Ht) Koos. London und W. W. Polowzowa, 


folvenderweise: Wir entnahmen fiir unsere Kontrollprobe 
gleicher Zeit wie die Versuchsportion, nachdem das hiert 
bestimunte geschabte Fleisch gut gemischt wurde, ebenfal 
lwo oe und verfuhren damit genau in gleicher Weise wie 
dem Speisebrei, doh. wir trockneten es, zerrieben es sehr {i 
und entnabmen mehrere Proben zur Bestimmung des Sti 
stoffes Die in der Tabelle I angegebenen Zahlen zeigen d 
Mittelwerte aus den einzelnen Bestimmungen, welch letzte: 
librigens sehr wenig abwichen. 

Die Tabelle | gibt eine Ubersicht der erhaltenen Results! 

Wie aus der 10. vertikalen Kolumne (Tab. 1) zu ersely 
ist. iat unser Pylorustistelhund trotz der betriichthehen Vi 
dauunesintensitiit 935° o im Versuch TV und 88°/o im Versuch | 

diese Zahlen sind ja natiirlich ein wenig zu grob, weil bi 
thnen der Stickstolf der extrahierten Stoffe mitzverechnet 
allen Versuchen durch den Pylorus einen Bret mit groper 
Stickstoffgehalt entleert (von O,247 ¢@ bis O.447 @, im Mil 
O67 e. als er omit der Fletschnahrung bekommen. hat. 

Aus der Zusammenstellune der holumnen 5, 6 und 7 
weiter hervor. dab ber Fleischftitterune die Peptonbildung 
Magen gegeniiber den Albumosen in den Vordergrund tritt. | 
esdabei zur Amimosdureabspaltung nicht oder kaum kommt, wiss 
wir aus direkten Versuchen der Magenverdauungsprodukt 

Der erwdhnte UberschuB (im Mittel 0.367 @) an Sticks! 
mul selbstverstindlich auf die verschiedenen Korpersiifte 
zogen werden, welche sich ber unserem Hund vom Isthn 
orale bis zum Pylorus dem Spetsebrer beimischten. Es komn 
hier in’ Betracht) Speichel, Schleim und Magensaft mit al 
schabten Zellen und Bakterien. Wir wollen diese Misch 
elnfach  cispvlorische» Siifte nennen, um sie von den «tr 
pylorischen. Saften, welche im) Darme dem = Speisebrei 
Zufiigen Galle, Pankreas- und Darmsaft mit abgeschabten Z: 
und Bakteriens. zu unterscheirden, 

Lim den Stickstolfgehalt der cispvlorischen Siifte gewt: 


maven absehiitzen zu konnen. benutzten wir wie teilwetse ; 


'Abderhalden-Kautzseh-London., Diese Zeitschr., Bd. XI 
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HIS KS. London und W. W. Polowzowa. 


in unseren friheren Versuchen!) unseren Magentistelhund «Wo || 
schok), ber dem die Fistel am Grenzgebiete des fundalen und 
pvlorischen Teiles des Magens angelegt ist. Wir verfiitterte; 
nimlich an diesen Hund bet offener Fistel 100 @ Fleiseh, ee- 
wannen dasselbe binnen eiiger Minuten quantitativ. aus der 
Fistel in eine untergestellte Schale wieder und = fingen dann 
den darauf i die letztere wahrend ca. 1! 2 Stunden abgeson- 
derten Satt auf, trockneten alles zusammen ein und bestimmten 
den Stickstolfgehalt. Es zeigte sieh, dab der Stiekstoff di 
Speisebreies» denjenigen des) WKontrolifleisches um) O,175 
lbertraf. Der Stickstolfzuwachs war also ber dieser Versuchs 
anordnung geringer als beim Pylorushund (um 0,192 @), wa- 
sich selbstverstiindlich mit) der verschiedenen sekretorischy 
und mechanischen Intensitit in beiden Fiillen) erkiiiren mu 
auberdem hat zweilellos beim Magenhund ein Teil der cis) 


lorischen Séfte den Pylorus fret passiert. 


HT. 

Wir unternahmen weiterhin das Verhalten des Magens 
zu dem von ihm schon einmal verdauten Fleisch za priifer 
Wir benutzten dazu ganz klare vom koagulierbaren Eiweif durc! 
Kinleiten von Wasserdampf befreiten wiasserige Losungen vi 
Magenverdauungsprodukten. Eimnmal stammten die letzteren vor 
Magenhund Woltschok, im zweiten Versuch von einem 1 
lorushund Shtitsehka und im dritten Versuch vom Versuc! 
hund Usatiy selbst. 

Ber fliissigem Mageninhalt dauert die Unterhaltung 
Duodenalriickwirkung nach jeder Injektion von 20—40 ¢ 
nur kurze Zeit fort und es bedarf deshalb hiiufiger Wied 
holungen derselben (nach 3-——d—10 Minuten). Im tibrigen \ 
die Versuchsordnung wie beim rohen Fleisch. 

Die Tabelle IH gibt eine Ubersicht der Resultate. 

Ks folgt aus der Tabelle H, dab die in den Magen | 
vefiihrten Losungen der Magenverdauungsprodukte an Quant! 


vertikale Kolumne 6) und Stickstoffgehalt (Kolumne 9) bis ; 


NES Londonu. W.W. Polowzowa. Diese Zeitschrift, Bd. XL 








Zum Chemismus der Verdauung im tierischen KoOrper. XV HOY 











SS ‘ii 
~ = ’ 1 f = 
a = ' : a -_ din 
_ — ee et fi ome >: si = = 
= ~ Sea~— 2 © - ~ I. * 
re ee on 8 > td OD} 6 
a = a my 
Ps _ _ - mee afd cts ar 
a ff SM ne a Dh ee = > ay. 
- ye a = an s . . 
S Ss 8Son se & ue a = : -. 
a es: 
ppm - 
; = 
<n a - I. 
j 
oa — 
: c = us = = 
= we es a = < 
L mw @ ss « / v Pe t~ = wD 
: res _ — ‘c beet . . : 
ae ~ re S i — a _ ™] — 
F 
= ; = ; t 3o > 
7 - x ; = . ‘~ . “2 
t~ it — pik f +» ~ - I ? 
& ~ ob > d = ‘ 
L eee al “nt a 
7 5 Cry 
j. 
Ss ¢ = 5 we F ue = ~ ~ i 
: = RD ee > F eek hs ON 
i “a © 7 oo - ies —_ 
— Ct (ie ae oe, eds ee re P 
= ee _ 7 —-— = LD aa cn 
= is = = is — 
<_% am a ad 
, <% as ' es 25 ja 
— < ° ane —. 
sar f we - : =) | ~ ats en =e 
1D = = ,s & cs ~ m1 Ol Yo 
> Ss Sk S on an “# 
= rie —_ So ee = 
rt . < > ond oad 
a es Sig: 
Sut ~_ —_ ad 
- eS oa ‘ yp 
opal + LY S. - se f ~~ _ ~ ai —_ 
= ex y Sas a f ~ = — — 
a a ts 5 as S&S &| S& > ie me a 
ma GF Sc Se &S Bs 2 1 1 > 
‘ = - — = —< oan — ad 
~h — N = Nn _— 
i an a a a - 
5 aS @¢ © gm St oS Sam 3 a 
Pino > = = = ip 
ra =i ae 
' pani 2 a 
a “~ rae = ~_= 
~ S ue = ¢c a4 ee 
= a — a joe 
~- D o ma = 2 ; Y 2 
= ~ es Sas — = ood f 
- = Pi et a f —— 
y oo . Sa 
a. - —_ « 
— Aw GF -— D. 
' 
L i 
~ 2% pend = - ™ 
~ — ee — ? 
I) or ~ ee = ws 
f ~ = ~ pay — 
> ip 
S 
= S i — ~] —a 
St. Sa 
— 7 





Durchgang durch den Pylorus zugenommen hat. 
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Ver- 


suche am Magenfistelhund erhaltenen als dem beim Pylorus 
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tiitigkert 
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was sich durch die in beiden Fiillen geringe Magen- 


verstindlich 
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mache. 


Ber den fliissigen Verdauungsprodukten labt sich ein ge- 
der Zunahme dey 
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Uber die Nucleinsaure aus der menschlichen Placenta. 
Von 


T. Kikkoji. 


In einer Arbeit!) tiber dite Purinbasen der mensehlehen 


{"; 


Placenta, welche ich vor kurzem ino Gemeinsechaft mit) Herrn 


] 


uchi veroffentheht habe, war gesagt worden, dali ich mit 
ler Untersuchung tiber die Zusammensetzung und die Spaltungs- 
rodukte der Nucleinsiture aus der menschlichen Placenta be- 
hiiftigt bin. Die Ereebnisse dieser Untersuchung sollen hier 
urz mitgeteill werden 


Die frischen Placenten wurden dureh Ausspiilen mit 


O.9° oj¢er Kochsalzl6sung vom Blute befreit. zerhackt und nach 


ler Methode von Neumann aut Nueleinsiture verarbeitet. 


Kigenschaften und Zusammensetzung der Nucleinsiure. 


Die gewonnene Nucleinsiiure bildet eime weilbe amorphe 
Masse, welche nicht in’ Wasser, wohl aber in) Natrinmiacetat 
nthaltendem Wasser loshieh ist. In den Eigenschaften steht 
der Thymusnucleinsiiure sehr nahe: sie falit in saurer L6- 
ing Albumosen und eibt damit einen Niederschlag, der in 
erdinnter Salzsiure fast unlosleh ist: sie ist rechtsdrehend: 
re Alkalisalze bilden beim Erkalten der wiisserigen Losung 


ne gelatinierende Masse. 


Die Anal sen wu nm stets mit ce m Vacuum i > 
ckneten Nucleimsiiu iuscefiilirt 
0.45900 ¢ Substa aben 0.6173 ¢ CO, vey 
und O1750 » H,O +32 [ 





7 ‘ 








Pr Kikkoy 
() 2720 Substanz gaben O3742 ¢g CO, 37.9? c. 
und O1092 » HO 446 i. 
O 4285 Substanz gaben O.oS8S0 » CO, 37.49% C 
und O1617 » H,O 419° H 
0.2927 Substanz gaben 40.3 cem N ber 249 C. und 754 mm B 
15,31°%o N 
O.116d Substan: then 16.2 cem N ber 26° C. und 754.5 mm Bb 
15.32°'o N 
O. 1660 Substanz gaben 23 cem N bet 26° C. und 758 mm B 
154 N 
O.3B056 Substanz gaben 0.1075 ¢ Mg,P,O, 9.74 r 
Oo 3965 0.13873 Hp? 
O35 1S0 QO.10S85 9 95° 
Es wurden gefunden: 
| 2 2. Mittel 
(; 37 +1 37.52 Jo 37 AD /G B37 AL” 
I] +320 bb? +19 % 432 lo 
\ 15.31 fae fo 13.34°/0 19,52 °/o 
% ae Hp” 9.58% 0 967 


Aus den 


Formel berechnen: 


Berechnet fur Caen 
b 00) 
I] ee 
N 19.49 
Pp 9 74° 


Analysen liBt sich folgend 


Gefunden: 


Spaltung der Nucleinsaure. 


dO g¢ nucleinsaures Natron wurden mit 500 ecem 20 volt 


prozentiger Schwetfelsiiure 
auf dem Sandbade gekoe 
erschoptt. 
ein briitunlicher Sirup, de 
Jodoformprobe und Kos 
sprochener Weise vib, 

Wiassel 
Silbernitrathjsung g@efallt. 
Umkrystallisation aus het 
Sul ra 


Jide) 2 ; , 
2924 in) 


0.2217 





12 Stunden lang am Riickflubkiih!: 
ht und naeh dem Erkalten mit Ath: 


Nach der Destillation der Atherausziige hinterbli 


r stark sauer reagierte und welch 
sels Litvulinsiiturereaktion in aus¢g 
Der Hauptteil des Sirups wurde 


velOst und nach Neutralisation mit Ammoniak mit el! 


Das Silbersalz gab nach einmali: 
bem Wasser folgende Analysenwet 
Ag Ag 
CO, C 
HO I] 

Ag 


hen O1414 LS 36% 


()21RO = 26.93% 5 
und OOD 


OW. 1070 —= 48 26° 








" ‘ — ; = , > 

Uber die Nucleinsiiure aus der menschlehen Placenta tes 
Berechnet ftir C.H-O,A } 26.90: H 3.17: A pS) 
Gefunden: (; 26.93: H = 3.26: A PS, ES 26 


Der von Ather nicht veloste Riickstand wurde mit Ba- 
vumearbonat neutralisiert und filtriert: das Filtrat) wurde 
nit verdinnter Schwefelsiiture bis zu 5°/o und dann so lange 
mit Phosphorwolframsiiure versetzt, bis das Filtrat bei neuem 
Zusatz von Phosphorwolframsiure etwa 10 Sekunden lang 
klar blieb. 


A. Phosphorwolframsiiurefiillung. 


Aus dieser Fiillung wurden, nachdem sie mit kaltem Baryt- 
wasser zerlegt und der baryt durch Kohlensiiure abgeschieden 
war, nach den bekannten Methoden die folvenden Verbindungen 
vewonnen: OO9L2 ¢ Guanin, 1,137 @ Adenin, 0.2605 ¢@ Nanthin, 
011 g Hypoxanthin, 1.5266 ¢ Cytosin. 

I. Guanin. Die Substanz gab die Nanthinprobe in der 
fiir Guanin charakteristischen Weise. Zur Analyse diente schon 


krvstallisiertes Guaninsulfat. 


[846 ¢ wasserfreier Substanz gaben d9 cem N bei 25" C. ua. 752.7 mm 
entsprec hend 35.29" 0 N 
Berechnet ftir (CJH,N,O)H,SO,: 35,059 9 N 
Gefunden 39.29 \ 


2. Adenin. Das Pikrat zersetzte sich bet 279.5% Die 
Analysen ergaben die folgenden Werte. 

0.2398 ¢ Substanz gaben O3189 ¢ CO, 00,24 °/o U 

IH 


und O.0005 » H,O 2 34 
0.1566 ¢ Substanz gaben 44.5 cem N ber 29" C, und 755.7 mm b.. 


entsprechend 30.852 05 N 
echnet fiir C,H,N,-C,H,N,O,: C 36.26: H 2,00; N HU S2 
unden: ‘; o6.27. 2 234 N BOSD 


o. Nanthin. Die Substanz gab die Nanthinprobe und die 
\eidelsehe Reaktion. Sie wurde in die Silberverbindung tber- 


fihrt und dann analvysiert. 


O1193 ¢ Substanz gaben OO670 ¢ Ag = 56.16 \ 
Bereelinet fur ¢ H,N,0, - Ag,O: Gaefund 
A ees DO.16 


t. Hypoxanthin. Die Analyse des in’ den charakteri- 
hen Formen krvstallisierenden Nitrates ervalb: 
SOU ¢ wassertreier Substanz gaben 27.6 cem N bei 27.5° Cou. 7o8 mmb 


39,14°/o N 

















lL ber die Nucleinsiiure aus der menschlichen Placen 


al 


a 
— 
—_—s 

- 


Berechnet far © H,N,O- HNO, : (refunden: 
\ 33.23" 0 BOM 
). Cytosin. Die Analysen des Pikrates ergaben di 


folvenden Zahlen. 


OT f00 Substanz gaben O.[SI3B ¢ CO, —= 35d.32°0 &€ 
und O,032s8 HO = 260%. H 
03153 ¢ Substanz gaben 69.8 cem N ber 20,5® CC. und 733 mm B. 


29,03 "/o N 
Berechnet fiir C,H,N,O-C,H,N,O,: C == 35,26; H = 2,37; N = 24,75 
(rt Widen > : 50.0 ° I] 2 60): N ae 


Db. Das Filtrat der Phosphorwolframsiiurefiillung. 
Das Filtrat der Phosphorwolframsiiurefillung wurde 
iiblicher Weise auf Thymin verarbeitet. Aus der barytfreien 
Hliissigkeit schieden sich beim Eindampfen reichliche Krysta 
wus, welche die charakteristischen Formen des Thymins zeigten., 
Die Ausbente daran betrug 1,855 ¢. Die Analysen) wurde; 
mit der aus hetbem Wasser umkrystallisierten Substanz ay 


eeltihrt, 


O.1920 ¢ Substanz gaben 0.5344 ¢ CO, 47.50%, GC 
und 0.085 HO t 80°. H 
2775 ¢ Substanz gaben 56 cem N bet 24,.75° C. und 741.5 mm b 


Berechnet fiir C.H,N,O,: C 
(refunden — + a0: H tO: 

Die geschilderten Versuchsergebnisse lassen sich folgencd 
maben zusammentassen : 

I. In der mensehlichen Placenta findet sich et 
Nucleinsiiure, welehe in den Eigensehaften und a 
Zisammensetzung grofe Ahniiehkeit mit der Thymus- 
nucleinsiiure aufweist. 

2 Beim Kochen mit verdtinnter Schwefelsii! 
zersetzt sich die in Rede stehende Nucleinsiiure unte! 
bildung von Huminsubstanz, Livulinsiiure, Guan 
Nanthin, Adenin, Hypoxanthin, Cytosin und Thyim 








Uber die Bildung von Rechtsmilchsaure bei der Autolyse 


der tierischen Organe. ' 
ll. Mitteilung. 
Von 


T. Kikkoji. 


Die nachstehenden Untersuchungen sind in der Fortsetzung 
Arbeit von Mochizuki und Arima?!) unternommen worden. 


Die Milchsiurebildung bei der Autolvse der 
Rindermtiz. 

Dab die alkalische Reaktion der Milzpulpa bald naeh dem 
ode in die saure tibergeht, ist eme Tatsaehe, die schon den 
ten Physiologen bekannt war, und man nimmt metst an, dah 
fieser Umsehlag der Reaktion zum Teil durch die Bildung von 
Milchsaure bewirkt wird. 

Das Vorkommen von Milehsiiure in der Rindermilz aber 

heint zuerst von Gorup-Besanez?) nachgewiesen worden 
sein. August Hirsehler®) bestitigte die Beobachtung, 

idem oer eine Siure aus der Rindermilz darstellte, deren Zink- 
ber der Analyse 15,00°/o Krystallwasser lieferte. 

bei der Verfolegung anderweitiger Fragen hat Gozo 
Noriva‘) vor kurzem zu zeigen gesucht, dai die aus der 
hindermilz erhaltene Milchsiiure mit der «Fleischmilehsiiure 
entiseh ist. Leider ist aus seiner Abhandlung nicht zu er- 

en, ob sein Zinksalz die gleiche spezifische Drehung besitzt 
e das fleischmilchsaure Zink. 
Auber in den erwiihnten Fiillen kann nach O. Schumm?) 
1 unter pathologischen Verhiiltnissen Milchsiiure in der Milz 
Mochizuki und Arima, Diese Zeitsehrift. Bd. XLIX, S. 108, 


‘) Hoppe-Sevilers Lehrbuch d. physiol. Chem., ISS81, 5. 720. 
August Hirschler, Diese Zeitsehrnft, Bd. I, S. 41 
(,0z0 Moriva. Diese Zeitschrift. Ba. Xie. S. 39; 


O. Schumm, Hofmeisters Beitriige, Bd. VIL, Ss. T&5. 





i1h T. Kikkoji, 


entstehen. Er unterwarf zwei von llenal-mvelogener Leukéimi 
stammende Milzen einer drei Monate dauernden antiseptische 
Autolyse und zeigte dabei, dab unter den autolytischen Pr 
dukten Milchsiiure vorhanden war. Dab diese Milchsiiure » 
der Paramilchsiture» identisch ist, glaubt er daraus schlielje 
zu kOnnen, dali das Zinksalz der ersteren linksdrehend 
und bei der Analyse 33.67°/o ZnO gab. Den Gehalt des Zin! 
saulzes an Krystallwasser Eift er ganz unberticksichtigt. Ebe: 
sowenlg gibt er oan, wie stark das Zinksalz die Ebene de 
polaristerten Lichtes nach links dreht.  Vorausgesetzt, da 
Schumms Milchsiiure mit der «Paramilchsiiure» wirklich ide 
tisch ist, so ist doch noch nicht festgestellt, ob dieselbe schoy 
in der frischen Milz vorgebildet ist oder erst bet der Autolys: 
entsteht. 

Die Verarbeitung der frisch vom Schlachthause geholt 
Milz erfolete in der tiblichen Weise: Durchriihren der ze) 
hackten Organmasse mit dem doppelten Volumen Wasser tnd 
Digerieren ber Gegenwart von Chloroform und Toluol bet 37° | 
Was die Darstellung der Milchsiiure anbetrifft, so verfulr 
genau nach der Vorschrift von Mochizuki und Arima.! 

l Versuch. 

Von der zerhackten Organmasse wurden 5) Portionen 7 
DOO g abgewogen, die erste Portion sofort auf Milehsiiure vo) 
arbeitet, die tibrigen der Autolyse unterworfen. 

Die Resultate sind in folgender Tabelle angefiihrt. 

Tabelle I. 





Gewicht der Organ- Gewicht des gewonne! 





Dauer der Autolvse masse wasserfreien Zinksa | 
4 g | 
Sofort untersucht DOO O.174 
Nach 2 Tagen DOO 2187 
t) NOOO 1.9370 
S DW) 1 .OSO7 
1 { SO) O.6502 


Mochizuki und Arima, a.a. O 





Uber die Bildung von Rechtsmilehsiure bet der Autolyse. II tly 


2. Versuch. 

Von der zerhackten Organmasse wurden 5 Portionen zu 
0 ¢ abgewoven, die erste sofort auf Milchsiiure untersucht, 
ie tibrigen digeriert. Der Versuch ergab die auf nachstehen- 
ler Tabelle angefiihrten Resultate. 


Tabelle I. 





Gewicht der Organ- Gewicht des cewonnenen 





bauer der Autolyse Hasse wasserfreien Zinksalzes 
sofort untersucht Hou O. 1661 
Nach 2 Tagen 350 0.5945 
f 5a0 O.O956 
s S50) OOSTO 
» 14 50) 0.4512 


3. Versuch. 
Von der zerhackten Oreganmasse wurden 3 Portionen zu 
MW) ¢ abgewogen, die erste sofort, die zweite nach 2 tiigiger, 
ie dritte nach 3tiivgiger Digestion auf Milehsiiure verarbeitet. 


Tabelle TL 





Gewicht der Organ- Gewicht des gewonnenen 





Dauer der Autolyse masse wasserfreien Zinksalzes 
sofort untersucht DOO 0.5203 
Nach 2 Tagen DOO 13040 
f DOW) 16210 


tersuchunge des Zinksalzes aus der frischen Milz. 
Das Zinksalz bildete kleine mikroskopische Prismen. 


03 ¢ Substanz verloren bet 110° €. 0.0407 ¢ HO 12.710 HO 
7%) & wasserfreier Substanz gcaben O.0941 ¢ ZnO 27 OL 0 Zn 
75> ¢ Substanz verloren bei 110° C. 0.0347 g¢ H,O 12.97% 0 HO 
28 ¢ wasserfreier Substanz gaben O.0779 ¢ ZnO 26.85°/o Zn 
Berechne! Gefunden : 
fiir (CH.O0,),Zn 2 H,0: lL. 2 
HO 12.90° 12.71 %/0 12.97 


Zn 26.74 27.01 °/o PURD 














Bildung von Rechtsmilchsiéure. I] 


Giehalt an wasserfreiem Zinksalz in 100 ecm Losung 
9090 ¢. Drehung in 1 dm-Rohr ber 20° C. und Natriumlicht ©. 4 


nach links: Mithin 


ay fiir wasserfreies rechtsmilchsaures Zink (bel einem (e- 


halt von 5,130 ¢ in 100 cem:!)) — 7.54%. 
ayy fir mein Zinksalz (bet einem Gehalt von 5.09 @ 
100 ecm): — 7,862. 
Untersuchung des Zinksalzes aus der autolysierte: 
Rindermilz. 
Das Zinksalz krystallisierte in den charakteristischen Forn 


des milchsauren Zinks. 


0.2061 ¢ Substanz verloren ber 110° CC. 0.0264 ¢ HLO 12,.81° 
Q.A797 wasserfreier Substanz gaben 0996 ¢ ZnO 26.62° 
OPP16 ¢ Substanz verloren ber 110° C. O,O2Z82 g HO = 32./3° 
O.1O54 wasserfrerer Substanz vaben O.Obo2 ¢ ZnO 27.009 
Berechnet Getunden: 
fiir (CHL0,),Zn --- H.O: I. 2. 
HOO 12.90 %/o 12.80 °/o 12,73 °%/o 
Zn 26,74" 0 26,62" 0 27 0d °/o 
(Grehalt an wasserfreiem Zinksalz in LOO com Losuneg 
7.99) 2: Rohrlinge = t din: die beobachtete Drehung bei 20° | 
und Natriumlicht = — 0,61°. Mithin 
al 7,63 ° 


a; ftir wasserfretes reechtsmilchsaures Zink bet Ge! 
von 7.910 ¢@ in LOO com: 100 


la! fiir mein Zinksalz bei Gehalt von 7.999 @ in 100 © 


Die geschilderten Versuche zeigen tibereins! 
mend, dab bei der Autolyse der Rindermilz eine ret 
liche Produktion der Milehsiture aus unbekanu 
Quellen stattfindet, und dab die entstandene Mi 
siure durch lingerdauernde Digestion mehr | 
weniger zerstort wird. Die Identitét dieser M1 
siiure mit der Rechtsmilehsiiure ist durch Unt 
chung des Zinksalzes auber Zweifel gesetzt. 


Landolt, Das optische Drehungsvermégen, 2. Aufl. > 








Uber die spontane Ausscheidung einer Caseinverbindung 
aus Milch. 
Von 


Dr. Luigi Preti, aus Pavia 


Aus der chemischen Abteilung des pathologischen Instituts der Universitat zu Berlin.) 


(Der Redaktion zugegangen am 11, September 1907. 


In einer jahrelang durch Chloroformzusatz konservierten 
Wilch hatte sich ohne Anderung der Reaktion der Mileh eine 
ichliche werbe Ausscheidung am Boden der Flasche gebildet, 
fic von vornherein als Casein angesehen werden mute, da 
‘ie uber dem Niederschlag stehende gelbliche klare Fliissigkeit 
ur noch eine sehr geringe Trtitbung auf Essigsiiurezusatz zeiete,. 
Na die Reaktion der Milch sich, wie gesagt, nicht veriindert 
hatte, so lag es am niichsten, diese Erscheinung als auf einem, 
wenn auch sehr geringen, Gehalt der Mileh an Labferment be- 
ihend anzusehen. Dieses konnte aber nur dann als bewlesen 
ngesehen werden, wenn es gelang, nachzuweisen, dai das 
iusgesehiedene Casein in der Tat Paracasein und nicht ge- 
innliches Casein war. Auf Veranlassung von Prof. E. Sal- 
owskt tibernahm ich die Aufgabe, die Entscheidung hieriiber 
larch genauere Untersuchung des Niederschluges herbeizu- 
ihren. Vorher aber erschien es notwendig, die Angaben tiber 
nterschiede zwischen Casein und Paracasein oder, wie man auch 
rielfach sagt, zwischen Siurecasein und Labcasein emer Nach- 
rifung zu unterziehen. Dies ersechien um so notwendiger, als 
izlich Loewenhardt?) die Frage nach dem lL nterschied der 
eiden Caseine in einer ganz abweichenden Weise beantwortet 
it. L. sagt l. e. S. 185: 

Aus all den Angaben scheint hervorzugehen, dah bis 
zt zwischen Casein und Varacasein keine anderen Unter- 
uede gefunden wurden, als solehe, die einfach aul einer Ver- 


niedenheit in der Grobe der LOsungsaggregate beruben, d. h. 


') Diese Zeitschrift, Bd. XLI, S. 177. 




















Luigi Preti 

das Paracasem existiert in Lo6sungen mit hoherem kolloidal 
Z7iistand, und also weiter entfernt vom Bereich der wahr 
Losunven als das Casein. Auf diese Weise tebe steh 
kliiren, warum Paracasein von allen Fitllungsmitteln der Ky 
lorde lerehter ausgetallt wird als Casein. In bezuge auf eink 


chemusch einfachere Kolloide wurde demonstriert, dab diesel] 
Substanz in verschiedenem kolloiden Zustande existieren kat 
und dab ihre Losungsaggregate unter verschiedenen Bedinguny 
varneren konnen. Diese Patsachen lassen es als sehr moéeli 
erscheinen, dab Gasein tnd Paracasein chemisch dieselben Sul 
stanzen sind und dab die beobachteten Verschiedenheiten a; 
rauf beruhen, dali das Paracasein im Zustande eines hohere: 
(arades der Assoziation sich betindet als Casein. 
Mi hie Versuche hinsichtlich der Unterschiede von Cass 

und Paracasem fuhrten nun zu foleenden leregebnissen, A 
naiehst mub ieh erwihnen, dab die zu meinen Versuchen d 
nenden Priparate von Casein und Paracasein nicht durch Lose 
ty Alkali und Wiederfiillen durch Essigsiiure geremigt word 


Abscheidunge aus der Mileh auch nicht in Alkali lOsen und niet 


sind, Dieses miubte vermieden werden, da ich ja die spontiar 


wieder ausfillen konnte. Das durfte nicht geschehen, dad 
Kigenschatten des Niedersehlages dadurch moglicherweise ve 
undert worden wiiren. Teh habe das Caseim und Paracas: 
yedesmal aus derselben Kuhmilch dargestellt und zwar ftir jed: 
Versuch neu. Die Milch wurde mit dem anderthalbfachem \ 
lien Wasser verdiinnt und in zwei gleiche Teile @eteilt. DD 
eine Teil wurde vorsichtig mit verdiinnter Essigsiiure verse! 
bis das Casem flockig ausfiel, dem anderen Teil wurde aul 
foo com 5) com einer O,f°o1gen Labpulverlosung zugesc! 
und die Mischung fiir einige Stunden in den Thermostaten (5! 
vestellt, das Koagulum zerklemert. Beide Niederschliige wurc 
filtriert, vom Filter genommen, mit Wasser angerthrt, wi 
filtriert. dies mehrmals wiederholt, mit Aikohol und Ather 
waschen. Mit beiden Priiparaten wurden vergleichende Un 
suchungen ausgeliihrt in bezug auf foleende Punkte: 


1. Caletumeehalt, 


2. Phosphorgehalt, 
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. ‘ ! 1 fh &) 
ber die spontane Ausscheidung einer Caseinverbindut aus Milch +2 | 


&}. Loslichkeit in einer Suspension von Calciumearbonat. 

4. Verhalten zu Lab. 

I. Dai die Verasehung des Caseins bekanntlich sehr 
schwierlg erfolgt, so wurde statt dessen genau abgewovene, 
ber 110° getrocknete Quantitiiten — zwischen O,5— 1 ¢ mit 
Salpetermischung geschmolzen, die Schmelze in Wasser gelost, 
mit Salpetersiure angesiuert, erhitzt, mit| oxalsaurem Ammon 
versetzt usw. Um die Ausscheidung von phosphorsaurer Am- 
monmagnesia zu verhiten, wurde schiieblich mit Esstgsiure an- 


cesiuert. Es ergab sich: 


rm ' 
Tabelle I. 


zentvehalt an Calcium. 








Nr. (‘asein aracasein 
I Oob2 DES 
2 1 343 2 OO? 
y° 0.5908 2 iy)? 
f () roi BOo 
y O.142 2.855 


Aus der Tabelle eeht hervor, dal der Calcitumegehalt des 
Nohcaseins sehr wechselnd ist, vielleicht im Zusammenhange 
mit der willktirlich gewiihlten Quantiliit Essigsiiure, stets aber 
eeriger, meist erheblich geringer, als der des Labcasetins: nur 

einem Falle, der verschiedene Milchproben betriffl, war der 
i nterschied gering. Im Mittel betrug der Caleiumgehalt des 
Siurecaseins 0,615° 0, der des Labcaseins 2,16° 0. Der hohere 
Calclumgehalt des Labcaseins ist bereits bekannt. 
I. Der Gehalt an Phosphor wurde in der tiblichen Weise 
eichfalls dureh Schmelzen mit Soda und Salpeter bestimmt, 
wurden fiir Labeasein feigende Werte gefunden: 1,138 °/o 
1,528 °/o — 1,171°/o — 1,402°/o — 1,337 °/o —, im Mittel 
1%, 


basch?) fiihrt als P-Gehalt 1.3790 an. Lindemann 2) 


') Prager, med. Wochenschr., 1896, Nr. 29 
*) Virchows Archiv, Bd. CXLIX, 8. 60 (1897), 


e-Seyler's Zeitschrift f. physiol. Chemie. LIII 2s 














Pret, 





Luigi 


1.368% 0 fiir ein noch etwas fetthaltiges Priparat. Der hohe: 


Gehalt an Phosphor wird wohl allgemein auf den grobere 
Gehalt an Caleiumphosphat bezogen.!) In der Tat konnte ic! 
mich in einem nebenher angestellten Versuche tiberzeugey 
daly mit verdiinnter Salzsiiure (ca. 10° 9 HCl) extrahiertes Lah 
casein den normalen P-Gehalt des Caseins aufwies. Von de; 
eleichfalls beabsichtigten P-Bestimmung des Roheaseins wurd 
Abstand genommen, da sie sich inzwischen als entbehrlich 
herausgestellt hatte. 

HW. Die Bestimmungen tiber die L6sliehkeit in einer Sus. 
pension von Calciumearbonat wurden so angestellt, dab ca. 2 
Casein mit etwa 150 ¢ Wasser unter Zusatz von Caleclumearbonat 
(trockenes Priiparat) liingere Zeit in der Reibschale verrieben, 
dann filtriert wurde. Die Versueche wurden sowohl mit. lutt 
trockenen als mit ber 100° getrockneten Priiparaten angestellt 
Die Filtrate zeigten ber Verwendung von lufttrockenen Priips 
raten sich sehon dinberlich verschieden: Das Filtrat von Siiur 
casein war undurehsichtig, milchig, das von Labeasein fast gat 
klar. Die Unterschiede waren nicht bemerkbar. wenn ber 110 
getrocknete Priiparate angewendet waren. Dem entspricht au 
der Stickstotfgehalt und Calciumgehalt der Filtrate. 


Tabelle Il. 


100 cem des Filtrates enthalten: 








(lasein Paracasein 
N Ua N Ca 
7” O1321 OOL7I OOOTT 0.0044 
ull 
162 0,020 Spur Spul 
trocke yeype - , ‘ 
” 1433 O.0D04 (QL O039 002s 
WOLB4 O.OOO6 Spur O08 
her 110° (.QO?0) Q(KOS8S8 O.O067 O.000 
retrockne Q.Q0O7S OOL1L4 O.OL79 O.OLd0) 
(OS WOL3O OOS OO} | 





Hammarsten, Lehrbuch der physiologischen Chemie, 6 








‘ a. 
die spontane Ausscheidung einer Caseinverbindung aus Milch ore 


Darnach ist Labcasein kaum l6éslich in’ der Suspension 
on Calelumecarbonat und Wasser, Siturecasein merklich loslich, 
ntsprechend den Angaben von Hammiarsten. Die Loslich- 
keit des letzteren geht verloren durch Erhitzen auf 110° und 
beide Caseine verhalten sich alsdann ganz gleich. Feuchtes 
Labcasein scheint sich tbrigens etwas mehr zu lOsen, 

IV. Lost man Casein (Séureeasein) ino Kalkwasser und 
a~var den Angaben von Courant?!) folgend in dem Verhiiltnis 
con OB Casein zu 10 com gesiittigtem Kalkwasser, neutralisiert 
lie Losung unter andauerndem = starken Riihren nahezu mit 
chr verdtinnter Phosphorsiiure, so zeigt die LOsung ber Lab- 
zusatz nach kurzer Zeit Gerinnune. Losungen von Labcasein 
ilen diese Gerinnung nicht zeigen. Ber Ausftihrung dieses 
Versuches stieb ich beim Labcasein auf eine Schwierigkeit, 
elche den Versuch vereitelte. Beim = Zusatz von Phosphor- 
<iiure bildeten sich jedesmal Niederschkige, lange ehe neutrale 
Reaktion erreicht war. In dem alkalisch reagierenden Filtrat 
war durch Lab keine Gerinnung zu erhalten, doch ist dieses 
tiirlich nicht beweisend, da die alkalische Reaktion an sich 
<chon die Labgerinnung hindert. Vielleicht beruhte die Un- 
noglichkeit, den Gerinnungsversuch anzustellen, darauf, dah 
as Labcasein nicht gereiniet und sehr kalkreich war. 

Endlich werden noch Unterschiede zwischen dem Filtrat 
on Siiurecasein und Labecasein hinsichtheh des Gehalts an 
Calcium und Eiweibkorpern angegeben und zwar in dem Sinne, 
ih) das Labeaseinfiltrat. wie erklirlich, firmer ist an Calcium, 
ivegen reicber an Eiweibkorpern. Quantitative Angaben nach 
eser Riehtung scheinen nicht vorzuliegen, ich habe daher 
nige Versuche hieriiber angestellt. Nachfolgende Tabelle II] 
thilt den N-Gehalt und Caleiumgehalt der betretfenden Fil- 
ite bezogen auf 100 ecm Milech. 

Der hohere Stiekstoffgehalt des Filtrats bei der Labge- 
lung wird von Hammarsten und seinen Schiilern auf die 


lung eines EiweibkoOrpers bei der Labgerinnung zurtickgefthrt. 


Pfliigers Ar Bd. L. S. 109) und Inaug.-Dissertation TS9T, 














+24 Luigi Preti, 
Nach KE. Fuld?) bildet sich eine Albumose. eventuell auber- 3 


dem noch em Eiweibkorper. 


Tabelle IT. 





biltrat von Essigsiuretillung Filtrat von Labfillung 





O1O1l4 = ().O44-4 
WON 4 (1037 (). 224 0.0643 
VAY NYT 0.1007 0.1526 O.0ba9 S 
()0S7 [O99 O.P0D O.OES6 





Danach hat sich also ergeben, dab das Paracasein s 
von dem Casem unterscheidet: 

[. Durch seinen groberen Gehalt an Calcium und Phospho 

2. Durch geringere Loslichkeit in einer Suspension 
Calelumearbonat im Wasser. 

3. Durch die Fillbarkeit der LOsung in Kalkwasser dure! 
Phosphorsiiure, wenigstens insowelt es sich um nicht we 
vereinigtes Labcasem handelt. 

i. Durch den groSeren Stickstoffgehalt und = gering: 
Calciumeehalt des) Milchserums. 

Nunmehr konnte ich an die Untersuchung des beim Stely 
der amit) Chloroform konservierten Mileh cebildeten Ni 


Derselbe wurde abtiltriert und zunachst das Serum uni 
sucht. Dieses war klar. etwas gelblich gefiirbt. von neut 
Reaktion. beim Ansiiuern mit Essigsiiure bildete sich ei 
ringe Tribung, die bet nachtriiglichem Erhitzen nur went 
nahm, stirker bei Zusatz von konzentrierter Kochsalzlo 
zu der heifen Mischung. Das von Eiweib befreite Filtrat 
deuthehe, aber nur schwache Biuretreaktion, enthiélt th 
noch reichlich Zucker nach Ausweis der Trommerschen I 
Die weitere Untersuchung des Filtrats ergab, dab da 


nicht weniger als O.470 hezw. O.480, im Mittel O47.) 


Biochemt Zeitschrift. Bd. IV. S. 489 (1907). 











} ' } hw) 
Uber die spontane Ausscheidung einer Caseinverbindung aus Mile! tl) 


100 ecem enthielt. Dies wiirde auf Eiweily umgerechnet 2.968 ¢ 


ergeben. Da nun aber nur Spuren von Casein resp. Eiweils 
und Albumose vorhanden waren, so muh der Stickstol! aut 
Spaltungsprodukte der Kiweiikorper durch autolytische Fer- 
nente der Milch bezogen werden. Der N-Gehalt des Filtrats 
konnte unter diesen Umstinden zu irgend welchen Sehliissen 
beztigliich der Natur des spontan gebildeten Niederschlages na- 
tiivlich micht verwertet werden. 
Die Untersuchung des durch Alkohol und Ather = ent- 
fetteten Niederschlages ergab zunadchst das unerwartete Resul- 
dai derselbe sich zu einem sehr erheblichen Teil aus an- 
organischer Substanz bestehend erwies. O.5148 @ der bis zur 
Gewichtskonstanz ber 110° getroekneten Substanz wurde ver- 
scht bezw. verkohit. Da die vollige Veraschung nicht gelang. 
wurde sie durch Aufstreuen von gepulvertem Ammoniumnitrat 
hefOordert. Die Asche wurde mit Ammoniumesrbonat tiber- 
ossen, nach Lingerem Stehen zur Trockene gedampft und vor- 
sichtig gelind ceeliiht. Der erhaltene Gliihrtickstund wog 0,165 44 
eich 52.11%. Die Substanz bestand also zu fast 35 aus 


‘gamischen Verbindungen. Die Asche. die etwas alkalisch 


reacvierte, erwies SIC¢n sehr reich atl Calcium und Phosphor- 
“re. In der getrockneten Substanz selbst wurde Caleium 


| Phosphorsdure. auch dureh Schmelzen mit Soda und Sal- 


i 


eter, bestimmt. O.7382 ¢ caben 0.1102 CaO 10.7 (Calcium, 
0O,/a/2 g gaben 0,1176 Me,P.O, : +.53/%o P. line 


nihere betrachtung der beiden ermittelten Zahlen ere@ibt foleen- 


<: Der Niederschlag besteht in 100 Teilen zu 67.80 orga- 


nischer Substanz. als welche wohl kaum etwas anderes wie 
Casein angesehen werden kann. 
Nimmt man mit Hammarsten den P-Gehalt des reinen 
-chefreien Casein zu OSD an, so wurden die obigen 67.98 T 
(5978 P enthalten. Gefunden sind 4.537 PP. Es) sind somiut 
O9 T. in Form von Phosphorsiiure vorhanden. gebunden an 


} | ° . 
NOSpPhOVsaure 


Caucim. Nehmen wir nun selbst an. dah dis 
Ca,P.O. vorhanden war. so wlirde die Phosphorsiiure 7.275 1 
clam. = erfordern Da nun in 100 TT. des Mederschlages 


700 T. Calcium gefunden sind. so folet daraus. dal) 3.425 1 
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tf“) Luigi Preti, Uber die Ausscheidung einer Caseinverbindung, 


Calcium in anderer Form gebunden waren und zwar, da 
weitere anorganische Siuren in dem MNiederschlag nicht) vor- 
handen waren, augenscheinlich als Caseincalcium. Somit kommen 
wir zu dem Resultat, dab der Niederschlag, der sich spontan 
in der aufbewahrten Milch gebildet hat, tiberhaupt nicht Casein 
ist. wie vorausgesetzt wurde, sondern eine Caleiumverbinduny 
des Caseins. Dementsprechend stimmt sein sonstiges Verhalten 
auch weder mit Siiureecasein, noch mit Labeasein tiberein. 

Beim Verreiben mit Calciumearbonat ging nur iiubers! 
wenig in Losung. 100 cem des Filtrats enthielten nur 0.0028 N 
und O.O0O38 Ga. Auch in’ Kalkwasser loste sich nur wenig. 
ho cem des Filtrats enthielten nur 0.07 N, was 0,440 @ Casein 
entsprechen wiirde. Die Lésung mit sehr verdtinnter Phos- 
phorsiiure nahezu neutralisiert gerann mit Lab nicht. Ob man 
indessen aus dieser Beobachtung irgend etwas ftir die Natur 
des Niedersechlages ableiten kann, ist bet der geringen Kon- 
zentration der Losung zweifelhatt. 

Dali dem Niederschlag eine betrichtliche Quantitiit Cal- 
clumphosphat beigemischt ist, geht aus seinem Verhalten zu 
verdiinnter Salzsiiure (ca. 10° 0 HCl) hervor. 2 ¢ desselben 
wurden bet gelinder Wiirme mit der verdiinnten Salzsiture be- 
handelt, es gingen O.1217 ¢@ Ca in LOsung, somit mehr als di 
Hiilfte des Calciumgehaltes. In einem Kontrollversuch mit Lal- 
casein gingen aus 2 ¢ nur 0.03896 Ca in Loésung. 

Wir gelangen somit zu dem Sehluf, daB der bei lang 
steriler Aufbewahrunge der Milch allmiihlich gebildete Niede 
schlag ein Gemisch von Caletumphosphat und Calciumeaseinal 
ist. dali sich aber tiber die Natur, des darin enthaltenen Case 
— ob Siiurecasein oder Labcasein — nichts aussagen. liaht, 
dah wir also auch nicht entscheiden kénnen, ob es. sich |e! 
der allmihlichen Ausscheidung des Niederschlages um ein rein 
physikalisches Phiinomen oder um Fermentwirkung hand 





Zur Abwehr. 
Von 
Fr. Kutscher. 


(Der Redaktion zugegangen am 11. August 1907 
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In seinen Angriffen. die Herr v. Gulewitseh unter dem Titel «Zur 
Richtigstellung» gegen meimen letzten Abwehrartikel richtet. stellt) er 
wiederum die Behauptung auf, er habe in seinen zusammen mit Amt- 
radzZibi angestellten Versuchen tiber das Verhalten des Carnosins gegen 
Silbernitrat. fixe Basen und Ammoniak sich équimolekularer Losungen 
hedient 

Bereits in meinem vorigen Abwehrartikel habe ich den Nachweis 
erbracht, dafi die Herren zu all thren Versuchen nur Losungen 
henutzten, deren Gehalt an Carnosin, an Silbernitrat und 
Salpetersiure thnen vollkommen unbekannt war. Der gleiche 
Nachweis lift sich natiirlich sofort jeder Zeit wieder fithren, und Herr 

Giulewitsch kann dagegen nicht das geringste vorbringen. 
Wenn Herr v. Gulewitsch trotzdem fortgesetzt LOsungen, in denen 
weder die Menge noch das Verhiiltnis der einzelnen Bestandteile 
bekannt war, als iquimolekulare zu bezeichnen versucht, so verstObt e1 
ren die Grundregeln der Chemie. Damit erledigt sich diese Sache 
entlich.'; Mége deshalb Herr v. Gulewitsch rulig mit seinen die 
(rrundlagen der Chemie erschiitternden «<Richtigstellungen» wetter fort- 
ren, 


') Zum Uberfluf&S kann man noch ohne weiteres zeigen, dafi die 
iquimolekularen» LoOsungen. mit denen Herr v. Gulewitsceh friiher 
earbeitet hat. sich durchaus nicht so verhalten, wie diejenigen, mit 
nen er seine letzten Versuche angestellt hat. Ich bin auf diese Ver- 
tnisse nicht naher eingegangen, denn die Angabe des Herrn v. Gu- 
vitsech. er habe friher Aquimolekulare Lésungen benutzl, ist nach 


Oben Gesagten tiberhaupt micht mehr diskutabe! 














Uber Cholincadmiumchlorid. 


y 


Dr. EF. W. Sehmidt. 


l ) Heidelberg 
1) Augevangen a 20, Auy 104.) 
Kinige gelegenthche Beobachtungen zeigten mir. daBb das Cadmiu 

doppelsalz zur Darstellung und Remigung des Cholins benutzt werd 

inn. bisher war man hauptsichlich aut das Chloroplatinat angewles 
1), hohe Pr des Platins erschwert aber seine Verwendung. und 
echeint mur daher nicht tbertliissig auf das 
niumsa (hs ( 
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wird zweimal mit I'2 Liter Athe: 
ci unlOshche Riekstand zweimal mit) herBem 96° Alkob 
x trahin Der Verdampfungsrickstand des Alkohols und Athers 
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Sublimatlésung gefiillt. de 
ene Niederschlag in heifem Wasser gelést durch Schw 
wasserstoff vom Quecksilber befreit und das Filtrat vom Schwefelqu 
ilber verdunstet. 
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felcadmium ergab dann folgende Zahlen: 
Substanz leferten O,O879 


Cds, d. i. 38,08. Cadmiu 
\us dem Filtrat dieses Niederschlages fielen auf Zusatz von Alko 
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Zum Chemismus der Verdauung im tierischen Korper. 
XVI. Mitteilung. 
Weitere Verdauungs- und Resorptionsversuche 
Von 
EK. S. London und W. W. Polowzowa. 


(Der Redaktion zugegangen am 22, September 107.) 


1. Methodtk. 


In einer unserer friheren Mitteilungen!) haben wir einige 
ingaben tiber die Resorptionserscheinungen im Darmkanal ver- 
‘Yentlicht. Seitdem haben wir diese Frage eingehender studiert, 
dem wir mehrere Versuche an dem in der NII. Mitteilung?) 
eschriebenen Zweilistelhunde, sog. Resorptionshunde (Pudel), 
it der angegebenen Methodik ausftihrten. 

Die Versuchsanordnung ist folgende: Nach 24sttindigem 

Fasten wird der Resorptionshund in der tblichen Weise ins 
estell getan, beide Fisteln gedffnet und gereinigt: in die anale 
Hialfte der Duodenalfistel wird der Kork mit 3 Ro6hren (Ab- 
tungs-, Auf bliihungs- und Injektionsrohr) eingesetzt. der Ballon 
ifgebléht und sowohl das Aufblahungsrohr, wie das Injektions- 
hr versehiossen. Das Ableitungsrohr wird mit einem Glas- 
aly vereinigt, damit man kontrolheren kann. ob nicht etwa 
tolge eventueller Balloninsuflicienz ein Teil der eingefiihrten 
sung durch dasselbe zuriickstrOmt: zur besseren Austiihrung 
' Kontrolle firbten wir die VersuchslOsungen mit Methylen- 
iu. AuBerdem kann das Ableitungsrohr zum Autlangen des 
Laufe des Versuchs sich absondernden Darmsaftes aus dem 
Ischen Fistel6ffnung und Ballon hegenden Darmabschnitt 
enen, man braucht dazu nur den Ballon entsprechend weiter 
aiwarts zu verschieben. 

K. S. London, Diese Zeitschrift, Bd. XLIX, H. 5 u. 6.. 3. 324 

EK. S. London, Diese Zeitschrift. Bd. LIT, S. 246 
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Nun wird der auf sein Resorptionsvermogen zu prifend 
Darmabsehnitt, weleher zwischen beiden Fisteln sich befindet 
und beim Pudel ca. 120 em lang war, behufs Entfernung der 
darin. zurtickgehaltenen, aus dem Duodenum stammenden Ver 
danungssiifte (Galle und Pankreassaft) mit SO—100 em au 
69° Co erwirmten physiologischen Kochsalzlosung durehgespiilt, 
Wir leiteten dieselbe durch das Injektionsrohr in) Portionen 
von 20 cem alle 5 Minuten em: die aus der Terminal-(lleum- 
fistel austheBbende Fliissigkeit wurde in ein kleines, mittels eine- 
(Gaummischlauches an dieselbe befestigtes Glask6lbchen aufve 
fangen. Nach ein paar Minuten beginnt deren schub- ode) 
tropfenweise Ausscheidung aus der Heumfistel, wobei die wasser 
klare WKkochsalzlOsune durch allerle: Betmengungen aus den 
Darm em tribes rahmartiges Ausschen bekommt. Dab dabei 
wirklich eine vollkommene Entfernung der Duodenalsiatte wus 
dem Jejunum erzielt wurde, *haben wir dadurch = festgestellt, 
dab wir mit dem ausgeschiedenen Spiilwasser eine Verdauungs- 
probe mit den Mettschen Eiweibrohrchen anstellten: nach f2sttin- 
digem Verweilen im Brutschrank wurde das Eiweifbrohrehes 
gar nicht angegriffen, wihrend dasselbe in einer Kontrollprol: 
mit einer Mischung von Darm- und Pankreassaft einen by 
deutenden Grad der Verdauung zeigte. 

Die Kinleitung von KoehsalzlOsung hat gewohnlich ein 
rege Absonderung der duodenalen Verdauungssiifte zur Folge, 
die aber unter Umstiinden auch ausbleiben kann: dieselben 
gelangen in eine darunter stehende Porzellanschale. Wenn 
Laufe von 15--20 Minuten nach der letzten Kochsalzinjektior 
aus der [Heumtistel niehts mehr zum Vorschein kommt, wi 
der Kolben gewechselt und man schreitet nun zum eigentlichen 
Versuch hin. 

Die Versuchsl6sung wird ebenfalls auf 39° C. auf de! 
Wasserbade erwiirmt und in Portionen von 20—)0 cem in de: 
Darm eingeleitet, wobei dieselben in eimzelnen Schtissen vo" 
2—) ecm alle 10—15 Sekunden eingespritzt werden: dadu 
wird dem natirlichen Mechanismus der Darmperistaltik, 
wir ihn an unseren Darmfistelhunden beobachteten, nachgealim! 
sobald die Ausscheidung aus der Ileumfistel sistierte, wied: 


\\ 
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holten wir die Einleitung der VersuchslOsung. Die ausgeschiedene 
Fliissigkeit hatte sehr tribes und dickliches Aussehen und be- 
trug gewohnlich 40—60°,o der eingeftihrten Quantitiit. Der 
gwischen jeder Kinspritzung und Ausscheidung vertlossene Zeit- 
raum, welcher die Schnelligkeit der Darmperistaltik charakteri- 
sjiert, betrug gewohnlich 2—d Minuten, manchmal etwas mehr 
oder weniger: die Ausscheidung jeder Portion von 40——50 com 
dauerte 5—LO Minuten, so dab die Injektionen dementsprechend 
nach L0—-L5—20 Minuten wiederholt werden mubten, und folg- 
lich war die Resorplionsdauer fiir je 40—50 com Versuchs- 
losung ebenfalls gleich 10—15—20 Minuten. 

Im Laufe des Versuchs entleeren sich in die Schale die 
Duodenalsiifte aus der oralen Fistelhilfte entweder getrennt 

Galle oder Pankreassaft — oder aber auch gemischt; von 
Zeit zu Zeit erscheinen auch einzelne Portionen Magensalt, 
welcher sowohl an stark saurer Reaklion, wie auch an dem 
dieselben begleitenden Pylorusgeriitusch erkennbar. ist. 

Je nach der Menge und der Zusammensetzung der Ver- 
suchslOsungen dauerten unsere Versuche bei ein und derselben 
Durchleitungsschnelligkeit eine bis drei Stunden. Nach Aufhoren 
ieder Ausscheidung wurde der Kolben nochmals gewechselt 
und eine (terminale) Darmsptilung mit LOO com physiologischer 
Kochsalzlosung vorgenommen: die aufgefangene KochsalzlOsung 
wurde der ausgeschiedenen Versuchslésung beigefiigt, die Ge- 
samtmenge mit Essigsiure schwach angesiiuert, durch Einleiten 
von Wasserdampt enteiweibt, filtriert und das Fillrat weiterer 
Analyse unterwortfen. 


Il. Zur Eiweibresorption. 


Der Zweck unserer Untersuchungen bestand darin, die Re- 
sorptionsverhiiltnisse im Darm bei verschiedenartiger Nahrung zu 
erforschen. Wir haben daher in unseren Versuchen sowohl lis- 
iche Produkte der Kiweifverdauung, wie auch kohlehydrate- und 
letthaltige L6sungen verwendet. Es gelang uns aber ecinstweilen 
nur fir die erste Kategorie von VersuchslOsungen einen mehr 
oder weniger abgeschlossenen Untersuchungskreis auszufiihren, 
wahrend die beiden tibrigen Versuchsreihen vorzeitig abgebrochen 
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werden muften, indem unser Resorptionshund (Pudel) infolge 
einer Divertikelbildung fiir weitere Versuche untauglich gemacht 
wurde. Infolgedessen wollen wir hier hauptsiichlich die Re- 
sorption der Eiweibabbauprodukte besprechen, wiihrend wir 
die tbrigen Versuche nur in ihren Grundziigen wiedergeben 
werden. 

Wir haben an unserem Resorptionshunde zur Untersuchung 
der Resorption von Eiweibabbauprodukten & Versuche ausge- 
fiitrt, indem wir demselben Produkte der Fleischverdauung im 
Magen und Darm, die von unseren Fistelhunden in den friiheren 
Versuchen gewonnen wurden, durch das Jejunum durchleiteten 
Diese Versuche sollten in folgende Punkte Lieht bringen: 1. In 
welchem Grade resp. In welcher Konzentration die Produkte 
der peptischen und tryptischen KiweiBverdauung im Darm zur Re- 
sorption zu gelangen pflegen. 2. Ob die einer Magenverdauung 
unterzogenen Eiweibstoffe durch letztere ohne jede Mitwirkung 
der Duodenalsiifte fir die Resorption geergnet gemacht werden 
3. Inwiefern die Eiweibsubstanzen im Laufe der Verdauung tm 
vesamten Magendarmtraktus (mit Ausnahme des Dickdarms) vom 
Orvanismus ausgeniitzt werden, d.h. ob und in welchem Mabe 
diesclben im Jejunum noch resorbiert werden konnen. Auberdem 
haben wir 4. das Schicksal der Duodenalsiifte (Galle und Pankreas 
suff) im Darme, soweit es sich um deren Stiekstoff handelt, 
sowie auch 5. deren Rolle beim Resorplionsprozef zu erliutern 
gesucht. In den gewohnilichen Versuchen an unseren Fiste! 
hunden, wo wir die Verdauungsprodukte mit den Verdauunys 
siiften gemischt gewinnen, konnen wir die Menge der letzteren 
nur durch indirekte Berechnungen approximativ bestimmen 
Dank der beschriebenen Versuchsanordnung haben wir abe! 
die Mé¢gliehkeit, die Beimengunge der Verdauungssittt: 
sowohl in threr Quantitiét, wie auch Qualitét zu regu- 
lieren, indem wir abgemessene Mengen des einen oder de 
anderen Verdauungssaftes oder aber deren bekannten Gemischie: 


den Versuchslosungen zufiigen oder dieselben fiir sich allew 
durch den Darm passieren lassen und sowohl deren Schicksal in 
Darmne, wie auch deren Bedeutung fiir den Abbau und Assimilati 


verschiedenartiger Nahrungsstoffe in vivo studieren konnenr 
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Unserem Zweck entsprechend leiteten wir dem Resorp- 
tionshunde Produkte der Fleischverdauung aus verschiedenen 
Abschnitten des Magendarmkanals durch und zwar: aus dem 
Magen (Pylorusfistelhund Ussatij) in den Versuchen 7, TH und 
IV: aus dem Duodenum (Duodenalfistelhund Ryabtsehiky im 
Versuch V: aus der Mitte des Diinndarms F\istelhund Shut- 
schéok in den Versuchen VIA, Bound ©; endlich aus dem 
Kende des Diinndarms | Heoeoecalfistelhund Byelkajim Versuch VIL. 
Auberdem ftihrten wir je einen Versuch mit' reiner Glykokoll- 
l(O6sung (Versuch Vill) und mit bloBen Verdauungssiiften (Ver- 
such T) aus. 

Die zu den Versuchsl6sungen verwendeten Verdauungs- 
produkte wurden in der Wetse verarbeitet, dab der von den 
listelhunden gewonnene Speisebrei durch Kinleitung von Wasser- 
dampf enteiweibt, fillriert und das vollkommen durchsichtige 
Filtrat ber 40° C. bis zur Trockne eingedampft) wurde: das in 
beschriebener Weise aufgesammelte Material von mehreren 
Versuchen wurde in luftdicht verschlossenen Gliisern aufbe- 
wahrt und nach Bedarf bestimmte Mengen davon zu Versuchs- 
losungen) verwendet: wir bereiteten dieselben in anniihernd 
gleichen Konzentrationen, wie wir sie in unseren friheren Ver- 
suchen fiir die Resorption berechnet hatten. 

Die durch den Darm durchgeleiteten Fliissigkeitsmengen 
varnerten in den Grenzen zwischen 180 cem (Versuch Vj) und 
HM) cem (Versuch I): dementsprechend schwankte auch die 
Versuchsdauer bei gleichbleibender Injektionsschnelligkeit zwi- 
chen 1 und 3 Stunden. Der Stickstoffgehalt der Versuchs- 
losungen betrug 0.3367 g (Versuch Il) bis 1.2456 ¢ (Versuch IV). 
Hie ausgesehiedene Fliissigkeitsmenge machte in den metsten 
Fallen 40—60°/o der eingeftihrten Quantitiit aus, folglich waren 
deren resorbierte Mengen gieich 60—40° 0. Der ausgeschiedene 
Stickstoff zeigte verschiedene absolute Werte in den Grenzen 
wischen 0.2336 ¢ (Versuch Il) und O,6015 ¢g (Versuch Vj, 
dementsprechend betrugen die resorbierten Stickstoffmengen 
O.0909 g¢ (Versuch VIB) bis 0.8305 g (Versuch IV) oder in 
‘rozenten des eingeliihrten Stickstoffs ausgedriickt 17.2—66,7°/o: 

den meisten Fiillen aber waren die Unterschiede in einzel- 
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nen Versuchen weniger bedeutend, so daf wir im allgemeinen 
sagen konnen, daly sowohl Flissigkeiten wie aueh Stickstoff- 
substanzen in unseren Versuchen in der Proportion von 40 
biz 60° 9 resorbiert wurden. Wir konnten dabei keinen merk- 
lichen Unterschied im Verhalten der hoheren und tieferen Spal- 
fungsprodukte des Eiweibes bei der Resorption konstatieren, 
indem sowohl die Verdauungsprodukte vom Pylorusfistelhund 
fausschlicbliche) Magenverdauung), wie auch diejenigen vom 
Coecumflistelhund, welche die gesamte Magen- und Darmver- 
dauung durchgemacht hatten, ceteris paribus in ungefiihr gleichem 
Grade zur Resorption gelangten. Zur Erliiuterung des Gesagten 
wollen wir tier zwet kurze Versuchsprotokolle anfiihren: 
Versuch |. Dauner 3 Stunden. Eingefiihrt: 400 cem Pro- 
dukte der Fleischverdauung vom Pylorusfistelhund (Ussati)), 


mit dem Stickstoffgehalt — 1.2075 ¢. Resorbiert: 235 cem 
D8.7 Jo) Kifissigkeit und 0.6724 @ (5579/0) Stickstolf. 


Versuch VIL Dauer 3 Stunden. Eingefiihrt: 260 ecem 
Produkte der Fleischverdauung vom Coecumfistelhund (Byelka) 
mit dem Stickstoffgehalt = 1,1725 @. Resorbiert: 177 cem 
(O8,1°/o) Flissigkeit und 0.7243 @ (61,8°/0) Stiekstoff. 

Der Unterschied von 6,1° 0 Stickstoff ist zu gering, um 
ingend welche Schliisse zugunsten der besseren) Resorption 
tieferer Abbauprodukte des Eiweibes gegentiber hoheren zu ge 
statten. Deseleichen scheinen auch die aus dem Duodenum und 
aus der Mitte des Diinndarms gewonnenen, also noch nich! 
ausgeniitzten und yom Organismus fiir die Resorption direk! 
vorbereiteten Produkte der Eiweifbverdauung keinenfalls giinsti- 
gere Verhiiltnisse fir die Resorption zu bieten, indem diesel- 
ben, wie aus den Versuchen V und VIA ersichtlich ist, in den 
fihnlichen Proporlionen von 46,1°/o (Versuch V) und 41,6 
(Versuch VIA) fiir Flissigkeit und von 35,8°/o (Versuch V 
und 52.10 (Versuch VIA) fiir Stiekstoff resorbiert werden 

Diese Angaben wurden auch durch den Versuch VII! 
unterstiitzt, wo dem Resorptionshund eine reine Glykokollésun 
mit dem Stickstoffgehalt von 0.9333 g¢ eingeleitet wurde. Ks 
stellte sich heraus, daB auch krystallinische Produkte der kiins!- 
lichen Eiweifspaltung analoge Resorptionsverhiiltnisse im Dari 
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veigen, wie deren hohere Produkte: es wurde namentlich im 
senannten Fall 53.5°) 0 O.4997 @) Stickstolf resorbiert, was 
mit den Resultaten der tibrigen Versuche gut tibereinstimmt. 
Wir wiihlten gerade Glykokoll aus dem Grunde, weil dasselbe 
‘ich fiir die quantitative Bestimmung nach der Estermethode gut 
cienet. Selbstverstindlich miissen jetzt in unseren weiteren Unter- 
suchungen speziell dieyenigen Kiweibabbauprodukte an die Reihe 
vestellt werden, welche nach den neuesten Forschungen?!) wiih- 
rend des nattirlichen Verdauungsprozesses Im Darm abgespalten 
werden. Auberdem beabsichtigen wir eine neue Versuchsreihe 
uszuttihven, in der wir Eiweibabbauprodukte der Magenver- 
fauung mit Zusatz von verschiedenartigen, bei nattirlieher [i- 
velbverdauung abgespaltenen Aminosiiuren durch den Darm 
urchleiten werden, um uns durch Bestimmung des selektiven 
Verhaltens des Darmes gegeniiber den genannten Ingredientien 
er Gemische der Frage tiber Resorption und Assimilation ¢e- 
issermaben zu niahern. 

Aus den beschriebenen Versuchen geht nun hervor. dat 
|. Kiweibabbauprodukte im Jejunum sehr rasch zur Resorption 
commen, indem von denselben im Laufe von tO-—20 Minuten 

1. D0) 5 der eingefiihrten Menge resorbiert werden: dali 2. durch 
iusschheBliche Magenverdauung, doh. ohne Mitwirkung der 
Duodenalsifte, die Eiweibsubstanzen in eien durch den Darm 

it resorblerbaren Zustand tibergeftihrt werden: dah 3. Magen- 
larmverdauungsprodukte des Eiweibes in genau gleichem Grade 
ir Resorption gelangen kOnnen, wie Magenverdauungsprodukte 
lesselben: dali 4. die Produkte der Eiweibverdauung im. ge- 
samten Diinndarm nicht vollkommen resorbiert werden, indem 

nm denselben noch ca. 60°'o Stickstoff zur Resorption ge- 
ingen kénnen (Versuch VII). Letztere Tatsache konnte da- 
wut hinweisen, dali die Rolle des Dickdarms bei der Kiweib- 
esorption in der Wirklichkeit gréber sein mag, als es an- 
cenommen wird: es wire demnach wiinschenswert, ino den 
/vklus unserer Untersuchungen auch noch entsprechende Ver- 


')y Emil Abderhalden. Korne!l von Korésyv und E. Ss. Lon- 
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‘er- Stick- 
vi Ver- a or Ausgesi tH 
Eingefihrt — 
suchs- stofl 
suchs- 
num- Versuchslosung der- ee eee 
dauer © Kliissigkeit 
selben : 
mer 
in Std. in cem g ineem In 2's 
| 3 400 com Produkte der Fleisch- [1.2075] 165 41,3 
verdauung vom Pylorusfistelhund 
(Ussatiy) 
II l 190 com Verdauungssifte vom 0.33671 120 63.2 
Resorptionshund (Pudel 
II 1's | 200 cem Produkte der Fleisch- [OS8O19} 122) 40. 
verdauung vom Pylorusfistelhund 
Ussati)) 
100 com Verdauungssifte vom 
Resorptionshund (Pudel) 
lV 2 200 com Produkte der Fleisch- 11.2456) 113 vii 
verdauung vom Pylorusfistelhund 
(Ussatiy) 
100 com Verdauungssiifte von 
demselben Hund (Ussati). 
V 1’ 4 180 com Produkte der Fleisch- | 0.9369 97 539 
verdauung vom  Duodenalfistel- 
hund (Rjabtsehik) 
VIA f'2 | 190 cem Produkte der Fleisch- | 1.2123] 111 rs 4 
verdauung vom Tleumfistelhund 
Shutsehok), 
VIB I 1OlccmimVersuchA aus derleum- [0.52897 66 69.5 
fistel ausgeschiedene Fliissigkeit 
VI ¢ | 61ecem im Versuch Baus der Heum- [0,4048) 39 65,9) 
listel ausgeschiedene Fliissigkeit 
A-!-B-+C $52 ccm Versuchslosung 2.1460) 216 62.) 
VII 3 "260 cem Produkte der Fleisch- | 1,1725 83 19 
verdauung vom Ileocoecaltistel- 
hund (Byelka) 
Vill Ji 200 cem Glykokollésung 0.93331 120 9 60.0 
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R.osorbiert konzentration In det der zwischer zwischen 
ein- ausge- resor- — kin- 
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vefiihr- schie-| bier- — neny J Vel 3 Met 

. mn lene ' Injek- Injek- email 

Stickstoff ten denen ten . scheidung 

Fliissigkeit tionen tionen " der .# 

Fliissigkeit 

ing in %o In %o in cem finMinutenf} in Minuten 

37 10.6724 5d.7 0,30 | 033 | 0,29 AQ l0O—15 1—2'/s 
§ 101031 30,7 0,18 | 0,19 | O15 40 10—15 7" 
. 13 10.4114 51.3 0.27 0,32 | 0,23 50 L0—15 2 
23 10,8305. 66.7 042 0.37 | 0,44 50 15—20 2—5 
| 10,3354 39,8 0.52 0.63 O40 2() 10 { 4 
6) 106311 52,1 0.64 | 0,d8 | 0,82 49 {0—20 2—b 
t.¢ 10.0909) 17,2 O58 0.66 0.26 20—d0 {0—-20 D ex Fy 
1 10,1336; 33.0 0.66 , 0.70 | 0.58 2) 13—15 97 
(.) |O,8556 34,1 063 | Od | 0,55 20—d0 L0—20 2—7 
\.L 70,7243 61,8 | 045 0,54 0,41 20 10) i—3 

0.4997) 53,5 | O46 0,60 0,36 20 10—15 $92 
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suche zur Erforschung der Resorptionsverhiltnisse im = Dick- 
darm einzuschhieben. 

Um zu sehen, bis zu welchem Grade die Eiweibspaltungs- 
produkte im Diinndarm ausgenitzt, d. h. resorbiert werden 
kOnnen, machten wir folgenden Versuch: Wir leiteten dem 
Resorptionshunde (Versuch VI A) 190 cem Produkte der Fleisch- 
verdanung vom Jleumfistelhund (Shutschok) ein mit dem 
Stickstolfgehalt von 1.2123 g¢ und gewannen wieder O,d812 ¢ 
17.9% » Stickstoff: es wurden also 0.6311 ¢ = 52,1 °/o Stick- 
stoff resorbiert. Die im Laufe von 1'.2 Stunden ausgeschie- 
dene Fliissigkeit haben wir nach Entnahme von 10 ¢em = zi 
Stickstoffbestimmung (im ganzen 101 cem) noehmals durch- 
veleitet (Versuch VIB), wobet 0.0909 ¢ Stiekstoff (17.2 °/0) zur 
Resorption vgelangten, und nun wurde die im zweiten Fall ausve- 
schiedene Fliissigkeit zum drittenmal eingespritzt (Versuch VIC 
diesmal wurden Q4336 ¢@ = 33°o Stickstoff resorbiert. Die 
Resorplionszeit, betrug im ganzen 3!2 Stunden: die in allen 
drei Versuchen durchzeleitete Stickstoffmenge war gleich 2.1460 e, 
wovon OSdo68 ¢ oder 54,1°%o der Gesamtquantitat (= 2,1460 » 
und 70,6° 9 der Ausgangsmenge (— 1.2125 g) zur Resorption 
gelangten. Die aus der Mitte des Diinndarms stammenden 
Produkte der Eiweifverdauung haben also nochmals Resorption 
bis ant 7O6°/o tm Darme erlitten. 

Ob in den beschriebenen Fiéllen die hoheren Abbaupro 
dukte des Eiweibes (Albumosen und Peptone) als solehe zu: 
Resorption gelangen oder aber durch den Darmsaft im Darn 
lumen (von den Zellen der Sehleimhaut ist hier nicht die Rede 
eine weitere Spaltung erfahren, lassen wir vorliiufig dahinge 
stellt. Wir wollen nur noeh hinzufigen, daf wir in einem 
Fall (Versuch V) eine Vermehrung des Stickstoffgehaltes im 
Phosphorwolframsiiurefillrate der ausgeschiedenen Fliissigke: 
eegeniiber demjenigen in der Versuchsl6sung um 0,2339 g kon- 
statierten: wir sind aber weit davon entfernt, irgend welche 
definitive Schliisse aus dieser einzigen Beobachtung ziehen zu 


wollen. 
Wir haben auberdem zu erdrtern gesucht, welche Ver- 
finderungen die aus dem Duodenum stammenden Verdauungs- 
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sifte (Magensaft, Galle und Pankreassaft) auf dem Wege bis zum 
Dickdarm in betrelf ihres Stiekstoffgehaltes erleiden, d. h. ob 
ind in welchem Mabe dieselben im Diinndarm zur Resportion 
celangen. Wir wissen ja, dap auch in der Hungerszeit Duodenal- 
Jifte abgesondert werden: thr Schicksal im Darme blieb aber 
his jetzt vollig unbekannt. 

Zu diesem Zwecke leiteten wir dem Resorptionshund ( Ver- 
such HW) 190 cem seiner eigenen Verdauungssiifte ein, die am 
Pace vorher von demselben abgesondert wurden und ihre natiir- 
che Zusammensetzung resp. Mischung besaben (die Sifte waren 
wif Eis aufbewahrt): indem wir dieselben aus der oralen Hialfte 
ler Duodenalfistel auffingen und durch deren anale Hiilfte wieder 
n den Darm einftihrten, lieben wir sie thren natirlichen Wee 
verfolgen. Die emgefihrte Stickstolimenge betrug dabei 0.3367 g. 
Die ausgesehredene I liissigkeitsmenge machte 63.20 (£20 ecem) 

und deren Stickstoffgehalt war gleich 0.2336 ¢ = 69,32/o. 

Rs wurden demnaeh von den Verdauungssiiften 36.8 °,0 Fltissig- 
eit und 30,75) Stickstoff resorbiert. Die Verdauungssiifte 
heinen also (wenigstens sowelt es sich um deren Stickstoff- 

ibstanzen, deren Natur noch zu bestimmen ist, handelt) zur 

Resorption zu kommen: die Stickstolfkonzentration in den 
injizierten Siiften war gleich O,18°o und diejenige der resor- 

lerten Safte O.15 °°. 

Zur Erforschung der Bedeutung der Verdauungssiifte beim 
esorptionsprozefi machten wir noch folgenden Versuch: Wir 
mischten je 200 ccm geloste Magenverdauungsprodukte von 
['ssatiy (Pylorusfistelhund) mit je 100 cem Verdauungssifte 
von Ussatiy und von Pudel (Resorptionshund) und_ leiteten 
diese Mischungen dem Resorptionshund durch das Jejunum durch, 
\Venn wir die Resultate dieser beiden Versuche mit denjenigen 
les Versuehs I vergleichen. in dem der Hund nur Verdauungs- 

odukte vom Pylorusfistelhund bekam, so tiberzeugen wir uns, 
dieselben in allen drei Fillen im groben und ganzen tiber- 
ostimmten: wiihrend bei Abwesenheit der Verdauungssalte 
Versuch 1) 55.7°/o Stickstoff resorbiert wurden, betrugen die 
nesorptionswerte in beiden letzteren Versuchen, also mit Zu- 
itz von Verdauungssiiften 51.3°/o (Versuch Hl) und 66,7 %/o 
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(Versuch IV). Im ersten Fall war also die resorbierte Stick- 
stoffmenge um 4,.4°o geringer und im zweiten dagegen um 
11% o grober als im Versuch I. Zur Aufkliirung dieses schein 
baren Widerspruchs haben wir ausgerechnet, wie groh di 
Stickstoffresorption fir die entsprechenden Mengen der ge 
mischten Fliissigkeiten sein) wiirde, wenn dieselben getrennt 
eingeleiteh wiren, um dann zu sehen, ob die Gegenwart vou 
Verdauungssiften auf den ResorptionsprozeB. von Einflub was 
Diese Berechnunge war leicht auszufiihren, indem uns der Ry 
sorptionsgrad sowohl fiir die Versuchslosung | wie auch fii 
die Verdauungssiifte aus den entsprechenden Versuchen |) 
kannt war. Wir nehmen als Beispiel den Versuch HI: die 
eingeleitlete Stiekstoffmenge betrug O,8O1L9 g, wovon O,6038 
der Versuchslosung | und O,1981 ¢ den Siften angehorten. 1 
von der ersten LOsung 55,70 und von der zweiten 30,7 
Stickstoff resorbiert werden, so witirden die entsprechenden 
absoluten Werte gleich 0.3363 ¢@ (L6sung [) und O,O6LO0 g& (Siifl 
sein, Was zusammen 0.3973 ¢ — 49,5°/o ausmacht, also miu 
um 1.8 °%o weniger, als es in der Tat der Fall war. Wir sehen 
nun, daly im vgegebenen Fall der Zusatz von den Verdauun: 
sitften zu den Verdauungsprodukten auf deren Resorptionsg: 
keinen merklichen Einflab ausgetibt hat. Wir halten uns ia 
nicht fiir berechtigt, diese Erscheinung zu einer Regel zu 
hohen, indem noch weitere Untersuchungen in dieser Richtia 
notwendig sind. Soweit aber die crwiihnten Tatsachen es ¢ 
statten, sind wir geneigt, die Bedeutung der duodenalen Vi 
dauungssifte nicht darin zu suchen, dab dieselben die aus de 
Magen in den Darm gelangenden l6slichen Verdauungsproduk 
in besser resorbierbaren Zustand tiberzuftihren bestimmt s! 
da dieselben, wie wir gesehen haben, auch sonst ganz gut zu 
Resorption gelangen, sondern im Interesse der Assimilat 
weniger komplizierte Molektile davon abzuspalten. 

Zum Schlub} haben wir noch den Konzentrationsgrad |) 
rechnet, in dem die Eiweibabbauprodukte im Darme zur fi 
sorption kommen. Wir haben denselben nach dem Sticks! 
gehalt der entsprechenden Mengen resorbierter Versuchsl6sung 
berechnet und erhielten folgende Werte: in den meisten Fiil 
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curden sie in annihernd derselben Konzentration resorbiert, 
wie sie In den Ausgangslosungen enthalfen waren, was auch 
“at begreiflich ist. da wir bet Bereitung der Versuchslosungen 
ms nach den in unseren friheren Versuchen berechneten Werten 
iv Stickstoffkonzentration ber Resorption richteten: Im Ver- 


ach | betrug die Stickstolffkonzentration in der Ausgangslosung 


O30%/o und der resorbierten 0.29 °/0: 1m Versuch tH 0,27 9/0 
eingeftihrt) und 0,28°/5 (resorbiert): im Versuch LV (). 4.2%) 
eingeftihrt) und O.44°0 (resorbiert); im Versuch VI 0.45% 


cingefiihrt) und O,416°/0 (resorbiert) usw. Ime Mittel war die 
tickstoffkonzentration bet der Resorption gleich 0,59 %/o 
lm welteren beabsichtigen wir den Einflub der Konzen- 
ation auf die Resorption eimgchender zu erforschen. 
Sowell die dargelegten Tatsuchen es gestatten, halten 
uns fiir berechtigt, folgende Schltisse zu ziehen: 
I. dm Jejunum wurden die gepriiften Fliissigkeiten bet 
itiger Durchlettungsschnelligkert in) der Proportion von ea. 
resorbrert, 
2. Von den stickstoffhaltigen Abbauprodukten des Stick- 
‘offs gelangen 40—60° 9 zur Resorption. 
>. Die Konzentration der kiweibabbauprodukte ber der Re- 
olion (auf Stiekstolf berechnet) betrug im Mittel 0,59 °/o. 
¢( Durch ausschhefiliche Magenverdauung, do. oh. ohne 
¢ Mitwirkung des Trypsins, werden die Eiweifsubstanzen in 
en durch den Darm gut resorbierbaren Zustand ubergeftihrt. 
». Das Glykokoll wird in gleichem Mafie wie die hoheren 
lukte der Eiweifspaltung resorbiert. 

6. Der Zusatz von duodenalen Verdaunungssdtten zu den 
lukten der Magenverdauung scheint deren Resorptionsgrad 
it zu steigern. 

7. Bet Eiweifnahrung werden auf dem Wege bis zum 
cum die Stickstoffsubstanzen unvollkommen resorbiert, in- 

noch ca. 60°/o davon im Jejunum zur Resorption ge- 
ven konnen. 

S. Von den duodenalen Verdauungssiéften werden im Je- 
m ca. 3O°,o resorbiert. 

4. Die Zeitintervalle zwischen Einspritzung und Anfang 
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der Ausscheidung von je 40—)0 com Versuchslosung betruger 


2 7 Minuten (Schnelligkeit der Darmperistaltik ). 


lO. Die Zeitintervalle zwischen) Einspritzung und End 
D0 cem Versuchslosung (Zeit des 
20) Minuten. 


der Ausscheidung von je 40 
Verwetlens derselben im Darm) betrug LO— 

Die angeltihrten Angaben sollen nicht als definitive Ent- 
scheidung der Resorplionstrage fiir Eiweibabbauprodukte be 
trachtet werden: sie dienen vielmehr als eine Richtungsschity 
fiir unsere weiteren Untersuchungen. 

Hl. Zur Fettresorption. 

Wir wenden uns nun zur zweiten Versuchskategorie, dis 
wir zur Erforschung der Fettresorption angestellt hatten, 

Wir wahlten zunidichst als Versuehstliissigkeit das wasser- 
we Losung wir in der Quantitiit 
Die ats. 


9/6. hati 


lOshiche Monobutyvrin, dessen 1°/o 
von 200 com unserem Resorptionshund  einteiteten. 
geschiedene Flissigkeitsmenge betrug 9% cem t/ 
wang dickes und tribes Aussehen und zeigte einen ausgiebigen 


weiblichen Bodensatz mit dem Stickstoffgehalt = O,1009 ¢: 
wurden also 53°. Fliissigkeit’ resorbiert. Die Versuchsdiatue 
> Stunden, die Zeitintervalle zwischen Einspritzung ti 


betrie 

Anfang der Ausscheidung dauerten 3--6 Minuten: die Daw 
peristaltik war also dabei viel langsamer als bet stickst 
haltigen Losungen, 

Die ausgeschiedene Fliissigkeit wurde unter Zusatz 
Essivsiiure aufgekocht und filtriert, wonach das Filtrat, sow) 
auch eine Kontrollprobe der Versuchslésung der Analyse unto: 
worfen wurden. Wir titrierten dieselben mit "/10-NaOQH-Lo- 
zur Bestimmung der freien Buttersiiure (Siiurezahl) und 
brauchten fiir Monobutyrinidsung 2,44 ¢em und ftir die ausgesc! 
dene Fliissigkeit 6,63 cem davon. Danach wurden beide Fliis- 
keiten mit einer abgemessenen Menge ® 10-NaOQH-Losung vers: 
durch Titration mit "/10-H,SO,-Lésung das tiberschiissige Alkali }e- 
stimmt und durch Subtraktion der letzteren Zahl von der gesan) 
NaOH-Menge der gebundene (Esterzahl) Teil der Buttersi 
berechnet: letzterer erwies sich fiir Monobutyrinlésung gl: 
110,04 com und fiir die ausgeschiedene Fliissigkeit gleich 26,0 | 


"/10-NaQOH-Losung: der Gesamtgehalt an Buttersiiure ( Versei!i 
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zahl) betrug demnach 112,48 cem fiir Monobutyrin und 32,63 cem 
fiir die ausgeschiedene Fliissigkeit: dieselbe enthielt also 29°) 5 
Monobutyrin und die resorbierte Monobutyrinmenge betrug 71° 

Lin den Grad der im Laufe des Versuchs zustande ge- 
kommenen Spaltung des Monobutyrins zu bestimmen, verfuliren 
wit folgendermaben: Wir berechneten fiir das Filtvrat) zuniichst 
diejenige Menge freier buttersaiure, die schon als solche in der 
ntsprechenden Quantiliit Ausgangslosung enthalten war; die- 
-elbe betrug O71 cem "10-L6sung. Wir subtralierten nun diese 
71 cem sowohl von der Verseifungszahl (32,68 cem), wie 
“ich von der Siurezahl (6,63 cem) des Filtrats und erhielten 

ir erstere 31.92 com und ftir letztere 5.95 com. Diese 5.95 eem 
stellen das direkte Resultat der im Darmlumen stattgefundenen 
spaltung des Monobutyrins dar und machen 18,6°)0 der aus- 
veschiedenen Menge oder 5.4°/o0 des Ausgangsmaterials aus. 

Ks wurden also in dem gegebenen Fall 71° 0 Monobutyrin 
resorbiert und wentgstens 5,4°0 in gespaltenem Zustande zurtick- 
ewonnen. Ob die Spaltung der Resorption voranging und als eine 
Vorbedingung fur das) Zustandekommen derselben betrachtet 
verden mub, oder aber ob sie nur eine Nebenerscheinung darstellt, 
werden wir durch weitere Untersuchungen zu entscheiden suchen, 

Wir haben auberdem noch zwet Versuche mit einer Seife 

dem oleinsauren Natrium ausgeftihrt, indem wir einmal 
lessen wiasserize LoOsung allein, ein andermal ein Gemisch der- 
‘ben mit den Verdauungssiiften durch das Jejunum durch- 
citeten. Wir losten 3.8188 ¢g iiber Schwefelsiiure im Exsikkator 
is zum konstanten Gewicht getrockneter Seife in 200 cem 
\Wusser und verwendeten je 95 cem zur Injektion. 

Der erste Versuch zeichnete sich durch besonders reichliche 
Sifteabsonderung aus der oralen Fistelréhrenhiilfte aus, denn im 
Laufe von 11/4 Stunde entleerien sich SO cem Siifte aus dem Duo- 
‘chum, wihrend bei den Versuchen mit Stickstoffsubstanzen 
‘ccren Menge selten 30 ecm iiberstieg. Augenscheinlich bewirkte 
‘ccinsaures Natrium auch eine rege Darmsaftabsonderung, indem 

Gesamtmenge der ausgeschiedenen Fliissigkeit die einge- 
hrte Quantitiit um 26,3°/o iiberstieg; wiihrend letztere 95 cem 
ismachte, war erstere gleich 120 ecm = 126.3" 0. 
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Die Analyse der ausgeschiedenen Fliissigkeit wie auch 
der Kontrollprobe wurde folgendermaben ausgefiihrt: Beide Lé- 
sungen wurden mittels Salzsiiure gespalten, die Oleinsiiure mit 
Ather extrahiert. der Atherextrakt bis zur neutralen Reaktion 
mit Wasser ausgewaschen und dann in alkalischer LOsung mit 
" o-NaQH-Losung titriert. Die zur Titration verbrauchten NaOH- 
Mengen resp. deren Natriumgehalt ergaben uns die Quantitiit 
der in beiden Losungen enthaltenen Oleinsiiure und folglich 
auch die entsprechenden Mengen oleinsauren Natriums. Dem- 
entsprechend enthielt das Ausgangsmaterial 1,5018 g Seife, 
wihrend deren Gehalt in der ausgeschiedenen Fliissigkeit gleich 
2281 ¢ war. Die resorbierte Menge betrug demnach 0,2737 ¢ 

[8.22% >. Diese Zahl weist darauf hin, dah auch ein ee- 
wisses Quantum Fliissigkeit im Darm zur Resorption gekommen 
sein mute, so dai die auf Kosten des Darmsaftes entstande: 
Vermehrung der ausgeschiedenen Fltissigkeit gegeniiber «: 
eingefiihrten Menge, die wir gleich 26,3°/o0 abschiitzten, in 
Wirklichkeit noch viel grofer sem mubte. 

lm zweiten Fall setzten wir der Versuchslosung (eben 
falls 95 cem der gleichen L6sung von oleinsaurem Natrium 
1 cem duodenale Verdauungssiéfte (Galle und Pankreas- 
samt Darmsaft) von unserem Pylorusfistelhund (Ussatij) hin: 
so dal} die gesiumte eingeleitete Fliissigkeitsmenge gleich 110: 
war. Wie im ersten Versuch, so war auch hier die aus 
schiedene Menge viel gréber. und zwar betrug dieselbe 160 « 

145,6%o, so daly der Fliissiekeitsiiberschuh 45.6% 0 a 
miachte. 

Wir verfuhren mit der ausgeschiedenen Losung genau 
gsleicher Weise wie im ersten Fall und bestimmten deren © 


halt an oleinsaurem Natrium gleich 1.1427 ¢ = 76% o: di 
nach betrug dessen resorbierter Teil 0.3591 ¢ = 24% 0. | 


‘ 


) ‘ 


der Gegenwart von Verdauungssiften wurde also um 
mehr Seife resorbiert, als ohne dieselben. Ob aber der 
steigerte Resorptionsgrad in diesem Fall auch wirklich du 
die Mitwirkung der Verdauungssifte zustande gekommen 
werden wir durch weitere Forschungen zu entscheiden suc! 


lm ganzen sind in beiden genannten Versuchen 3,005! 
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oleinsauren Natriums dem Resorptionshunde eingeleitet worden, 
wovon 0.63828 ¢ = 21,07°/o zur Resorption gelangten., 
Wir haben also in den besehriebenen Versuchen folgende 
Kigentiimlichkeiten konstatiert: 
1. Wiisserige Losungen von Monobutyrin und oleinsaurem 
Vatrium passieren den Darm langsamer als die eiweibspalt- 
roduktehaltigen EFliissigkeiten, 
2. Oleinsaures Natrium wird in viel geringeren Propor- 
fionen im Darm resorbiert, als es ber Monobutyvrin und auch 
stickstolfhaltigen Fltissigkeiten der Fall ist. 
3. Vom Jejunum aus bewirkt oleinsaures Natrium reichliche 
\bsonderung der transpylorischen Sifte (besonders Darmsaft). 
Letztere Tatsache stimmt mit der von Levites!) beob- 
achteten Erscheinung gut tiberein, dab bet Fiitterung unserer 
Fistelhunde mit Seiten ungewohnilich grobe Quantitiiten fliissigen 
Speisebreies ausgeschieden wurden. Aus unseren Versuchen 
eht nun hervor, dab diese Flissigkeitsvermehrung sowohl aut 
Kosten der Duodenalsiifte, wie auch in bedeutendem Grade 


auf Kosten des Darmsaftes zustande kommt. 


IV. Zur Kohlehydrateresorption. 
Was nun die Resorptionsverhiltnisse ber kohlehydrate- 
haltigen VersuchslOsungen anbetrifft, so konnen wir dariber 
wiiutig folgendes mitteilen. 

Wir haben zu unseren Versuchslosungen drei Hauptre- 
risentanten der Stirkeabbaupropukte ausgewahlt, namentlich 

Amyvlodextrin, Erythrodextrin und Glykose. 
lin Laufe der Versuche haben wir ein eigentiimliches Ver- 
tien der Verdauungssiifte konstatiert, indem sowohl bei Zucker- 
ing, wie aber auch besonders bei DextrinlOsungenu fast gar 
ine Galle. dagegen aber recht viel (60—S80 cem) remen Pan- 
eassaftes abgesonudert wurde. Ob diese Erscheinung in allen 
ilogen Fiillen konstant vorkommt, werden wir durch weitere 
ifungen zu entscheiden) suchen. Die Versuche ll und Wl 
Dextrinen zeichneten sich auberdem durch besonders hohen 
ad der Fliissigkeitsresorplion aus: wahrend yon 200 ccem 


Levites. Diese Zeitschrift. dieser Band, S. 349 


. , " Le 
e-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. LIL. wy 
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Glykoselosung, analog wie bei stickstoffhaltigen LOsungen, 53 
zur Resorption gelangten, betrugen die entsprechenden Werte 
fir Erythrodextrin 80°/o und fiir Amylodextrin 79° 0. Dem- 
entsprechend waren auch die Zeitintervalle zwischen Ein- 
spritzung und Ausscheidung von je 20 ccm verhiltnismabig grof 





und betrugen 7 bis 20 Minuten. 

Von den Analysenresultaten wollen wir nur die Haupt- 
werte angeben. Eingehender tiber das Verhalten des Magens 
und des Duinndarmes gegen Kohlehydrate kommen wir In einem 
niachsten Aufsatze ein. 

Im Versuch I (GlykoselOsung) wurde ungefiihr die Hiilfte 
des eingeftihrten Zuckers resorbiert, wobel dessen Konzentration 
bei der Resorption ca. 4°/o betrug. 

Vom Erythrodextrin (Versuch IT A) wurden ungefiithr 30° 
ausgeschieden: die fehlenden 70° o diirfen aber nicht auf di 
Resorption allein bezogen werden, indem ein Teil Erythrodextrin 
zwetfellos im Darm zurtickgehalten wurde, da hier die terminale 
Darmsptilung unterlassen war, damit nicht die natiirlichen le- 
sorptionsverhiiltnisse irgendwie gestOrt werden. Eine halhe 
Stunde nach Sistierung der letzten Ausscheidung wiederholt« 
wir den Versuch, wobei wir der gleichen Menge Erythrodextrin- 
losung (100 cem) die wiihrend des Versuches II A abgesonderten 
Verdauungssiifte (SO cem) zusetzten (Versuch II] B); diesmu! 
erschienen nur ca. 10°/o Erythrodextrinlésung als resorbier' 
was mit unserer Voraussetzung, dafi ein gewisses Quantum 
desselben im Darm zuriickgehalten war, gut tibereinstimmt. [in 
Mittel wurden ungefiihr 40°/o Erythrodextrin resorbiert. — !n 
beiden Versuchen mit Erythrodextrin haben wir dessen Spaltun 
konstatieren kGnnen, wobei dieselbe ohne Duodenalsiifte ca. 4 
und mit deren Mitwirkung ca. 20°/o der ausgeschiedenen Menge 
betrug. Ahnliche Resultate erhielten wir auch in den Ve 
suchen mit Amylodextrin. 

Auf Grund der dargelegten Tatsachen kénnen wir vor- 
liiufig folgende Schltisse ziehen: 

1. Die Zucker- resp. Dextrinldsungen kommen im Jejunum 
sehr rasch zur Resorption, indem einzelne Portionen dersell 


sogar in toto resorbiert werden konnen. 
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2. DextrinlOsungen bewirkten vom Jejunum aus fast gar 
keine Gallenabsonderung, dagegen aber sehr reichliche Sekretion 
des pankreatischen Saftes. 


Wenn wir nun die Resultate aller 3 Versuchskategorien 
miteinander vergleichen, so tberzeugen wir uns, daf} das Jejunum 
sich gegentiber verschiedenartigen VersuchslOsungen ungleich 
verhalt; wiihrend bei stickstoffhaltigen Fltissigkeiten (Abbau- 
produkte des Eiweifbes) sowohl die Schnelligkeit der Peristaltik, 
wie das ResorptionsvermOgen vollkommene Analogie zeigen 
und nur geringen Variationen unterworfen sind, konstatieren 
wir gegeniiber den fett- und kohlehydratehaltigen L6sungen 
canz abweichendes und fir jede Fliissigkeitsart charakteristisches 
Verhalten desselben. Dementsprechend reagiert das Jejunum auf 
verschiedene LOsungsarten auch durch seine Verdauungssiifte 
ungleich, indem dieselben sowohl quantitativ wie auch quali- 
lativ verschiedenartig abgesondert werden. Dieses elektive Ver- 
halten des Jejunums gegeniiber einzelnen Nihrstoflarten koénnte 
vielleicht darin seine Erklirung finden, dali denselben_ ver- 
schiedene Rolle im Organismus bevorsteht; wiéhrend sowohl 
Fette wie auch Kohlehydrate, nachdem sie im Darm bis zu 
einem gewissen Grade abgebaut und von dessen Wand auf 
dem einen oder anderen Weg aufgenommen werden, dieselbe 
eleich danach passieren, um in den allgemeinen Kreislauf (Blut 
und Lymphe) zu gelangen und in den Organen als Reserve- 
stoffdepots in Form von Fett und Glykogen abgelagert zu werden, 
scheinen die Eiweifstoffe nach deren Spaltung im Darmkanal 
in der Darmwand selbst eine Synthese zu erfahren,!) indem 
sie schon als assimiliertes Eiweif dieselbe verlassen und ihre 
weitere Verwendung im Organismus finden. 

V. Zum Verdauungsvermogen der Duodenalsifte. 

In unseren friiheren Versuchen mit dem Pylorusfistelhund 
Ussatij) haben wir stets die durch das Ableitungsrohr ab- 
iebenden, aus der ersten Duodenalpapille stammenden Ver- 

') Vel. S. M. Lukjanoff, Grundlagen einer allgemeinen Pathologie 
der Verdauung (:ussisch), 1897, und KE. Abderhalden, Lehrbuch der 
nysiologischen Chemie, 1906. 
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dauungssiifte (Galle und Pankreassaft samt Darmsaft) in ihrer 
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natiirlichen Zusammensetzung resp. Mischung, d. h. wie sie 
im Laufe der Verdauung abgesondert werden, aufgefangen, Es 
schien uns nun von Interesse, dieselben auf ihr Verdauunys- 
vermogen gegeniiber verschiedenartigen Nahrungsstoffen zu 
priifen. Zu diesem Zwecke haben wir 4 Versuche mit  kiinst- 
licher Verdauung ausgefiihrt, wobel wir als Versuchsmaterial 
Kiereiweih, Kartoffelstiirke und Schweinefett oder Monobutyrin 
wiihlten. Wir nahmen nun drei gleiche Portionen Verdauungs- 
siifte (gleich nach Abschlu8’ des entsprechenden Versuchs am 
Pylorusfistelhund), gewohnlich je 30 ecm, setzten denselben 
abgewogene Mengen der 3 erwiihnten Nahrungsstoffe zu und 
stellten sie. nachdem dteselben mit den Séften gut vermischt 
wurden, in den Brutschrank auf 11—15 Stunden bet 37° © 

Nach Herausnahme aus dem Thermostaten wurde jed 
Probe auf ihren Gehalt an Verdauungsprodukten gepriift und 
gwar in folgender Weise: 

A. Ine Eiweibproben wurden unter Zusatz von Essigsaure 
aufgekocht und filtriert. Im Filtrat) bestimmten wir sowo 
den Gesamtstickstoff, wie auch dessen Gehalt im = Zinksulfat 


niederschlag, Phosphorwolframsiiureniederschlag und Phosphi 
wolframsiurefiltrat: der unverdaute Filterriickstand wurd 
ebenfalls auf seinen Stickstoffgehalt gepriift. Die Tabelle [A 
ergibt die dabei erhaltenen Werte. 

Die zum Versuch verbrauchten Stickstoffmengen betrugen 
in den 5 ersten Versuchen mit 30 com Sifte O.3144 @, O.457" 2 
und O55 46 2 Im Mittel 0.4290 ¢, Die verdauten Mengen war 


gleich 0.2821 ¢ = 89,7°%/o, 0.3022 ¢ = 69°/o und 0.3687 g 
699 9) im Mittel -—— 75.99 0. Das Verhalten verschiedenartige! 


Abbauprodukte zu emander zeigte in allen drei Fiillen aube 
ordenthche Regelmibigkeit: namentlich betrugen die Albumose! 


YO°/o, 14,.9°,0 und 10,4°/0, — im Mittel = 11,4°/0; die Pep- 
Lone 99,790, 0O.6%0 und 53,2° 0, im Mittel 53,2°/o und di 
Restkorper 39,5°,0, 34,5°/o und 36,4°/0, Im Mittel 35,4"). 


In einem 4. Versuch mit 15 cem Verdauungssiifte ul 
O?2150 ¢ Versuchsstickstoff mit der Dauer von 12 Stunden w 


die Verdauung weniger ausgiebig, indem nur O,1120 g¢ = 51,4 
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B. Kohlehydrateverdauung. 
Zum Zucker- Verdaute Stirke : Dauer 
Ver- | Versuch | gehalt | Un- | der 
rae Bi Gesamt- é rn ki 
suchs- eee” uCcs Dex- ver- iinst- 
auchte Ver , | a menge : li ] ; 
‘ enki auCU rsucns ~—_ Zucker] daute lenhen 
Siifte- materials |, trin ree Ter- 
r — /iecker | .. Starke Ver 
met menge (Stiirke) | qusge- | '™ dauung 
In cem in g driickt o/, in®/o in %o Fin %% in Std 
| 30.0 £ 3BR44 0.4460 102 3.6 6.6 89.8 11 
II 30.0 2 6364 0.3240 | 12.3 7.7 +6 87,7 13 
III 30.0 2 8407 0.4680 16.4 13.3 8,1 83.6 |? 
Im Mitte! 30.0 3.2892 0.4127 13.0 82 4.8 87.0 12 
C. Fettverdauung. 
Zum Waste wae Dauer 
Versuch Versuchsfett erdautes | Differenz oss 
re Ci Suc ’ Cl 
Ver Fett ~ 
siinita Bas ciinst- 
mothe. ~ = in cem 
suchs Siiure- Siiure- ; 
brauchte lichen 
: gehalt sehalt 
num SHfte . g N/10- Vor 
salte- Gewicht | in eem in cem er- 
mer menge N/to- N/to- _ dauunyg 
Liss cake Losung Neier | 
in cem sOSUNE sosung in Stund 
| 30.0 5.3510 4,90 12,96 8.06 11 
Schweine- 
felt 
I] 30.0 2 7414 2 Dd 15.39 12 84 13 
Schweine-, 
fett 
Hl 30.0 5.2602 4.89 16,20 11,31 12 
Schweine- 
fett 
IV 30,0 0,9000 1,80 10,10 8,30 12 
Mono- 
butyrin 
Im Mittel 30.0) 3.5632 3.54 13.67 10,13 12 
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Kiweifh in Joslichen Zustand iibergefiihrt wurden. Auch die 
cevenseitigen Mengen Abbauprodukte zeigten abweichendes Ver- 
halten. indem hier die Albumosen am reichlichsten vorhanden 


waren = 43.39 0, wiihrend die Peptone in geringer Quantitiit 
von 20,6°/0 und die Restkorper in analoger Menge — 36,1°/o 


darin enthalten waren. Es scheint danach der Elfekt der Ver- 
lauung in direkter Abhingigkeit von der Quantitéit der Ver- 
dauungssitite zu sein. 

B. Die Kohlehydrateproben wurden ebenfalls mit' Essig- 
siure zum Sieden gebracht, filtriert und im Filtrat sowohl 
lessen Zuckergehalt direkt, wie aueh der Gehalt an Dextrin 
nach dessen Uberfiihrung in Zucker bestimmt. 

In der Tabelle IIB finden wir folgende Analysenresultate : 

Die zum Versuch verbrauchten Stiirkemengen betrugen 
in Gramm ausgedriickt) 4.3844 g, 2.6364 @ und 2,8467 ¢ — 


im Mittel 38,2892 g. Die verdauten Stirkequantititen waren 


sleich O.4460 ¢ = 10,29/ 0. 5240 ¢ = 12.3°/0 und O 46080 ¢ 
16,490, im Mittel 0.4127 ¢ 13°o: davon waren 3,6°/o, 
7.7°0 und 13,3°/o, 1m Mittel §,2°/o in Form von Dextrin und 


6.69 0. 4.69/o und 3,1°/0, 1m Mittel 4.89/o in Form von Zucker 
yuvegen, Es. stellte sich also heraus, dab, wiihrend die Ge- 
samtmenge der verdauten Starke annihernd gleich bleibt, deren 
Gehalt an Zucker und Dextrin gewissen Schwankungen unter- 
worfen zu sein scheint. 

C. Die Analysen der Fettproben haben wir in der Weise 
ausgeftihrt, dali wir dieselben, sowie auch die entsprechenden 
Kontrollproben von Schweinefett mit Ather extrahierten und 
den Atherextrakt in alkoholischer Lésung mit °/10-NaQH-L6- 
sung titrierten. Die Monobutyrinprobe wurde als solche titriert, 
it Ja Monobutyrin wasserloslich ist. Auf diese Weise bestimm- 
‘en wir deren Gehalt an freier Siiture, wobei letzterer durch 
jie zur Titration verbrauchten Kubikzentimeter Zehntelnormal- 
natronlauge ausgedriickt werden. Die entsprechenden Zahlen 
betrugen fiir Versuchsfett 4,90 cem, 2,55 cem, 4,89 cem und 
L.SO cem, im Mittel 3.5% cem und fiir die Verdauungsproben 

12,96 cem, 15,39 com, 16.20 cem und 10,10 com, im Mittel 


15.67 cem. Die Differenzen zwischen beiden Zahlenreihen, 
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welche den Effekt der Fettverdauung ergeben, sind gleich 
8.06 com, 12.84 com, 11.31 Cem und 8.30 cem, im Mitte! 
10,15 cem. 

Wir sehen nun, dai bei Schweinefett. wo die Verdauung 
nur an der Obertliche desselben vor sich gehen kann, der Ver- 
dauungsellekt keinen merklichen Zusammenhang mit der Fett- 
menge zeigt, indem derselbe im Versuch I] anniihernd den- 
selben Wert betrigt, wie im Versuch Hf mit doppelter Fett- 
Inenge. 

Aufl Grund der dargelegten Untersuchungsresultate kOnnen 
wir diber das Verdauungsvermogen der Duodenalsiifte (Galle 
mit Pankreas- und Darmsaft) folgende Sitze aussprechen: 

1. Das Verdauungsvermogen ftir Eiweibstoffe betriigt be: 
12 stiindiger Brutschrankwirkung im Mittel 75.9° 0, wovon = un- 
fiihr die Halfte von den Peptonen gebildet| wird. 

2. Der Effekt der Verdauune scheint in direktem = Zu- 


a 


12) 
 ¢ 


sammenhang mit der Siiftemenge zu stehen. 

o. Kohlehydrate (Stirke) werden in geringer Quantitii 
von 15° o verdaul, wobei das Verhalten der Spaltungsprodukte 
(Dextrin und Zucker; keine Konstanz zeigt. 

i. Die Fettspaltung wird im Mittel durch 10,18 cem zu 
Neutralisation der freien Siture verbrauchten ©) 1:0-NaOH-Loésung 
ausvedrickt, wobet der Verdauungselfekt mit der Fettmenge in 
keinem direkten Zusammenhange zu sein scheint. 

Durch analoge Untersuchungen des Verdauungsvermogen 
von verschiedenartizen Gemischen der Verdauungssiifte, welch 
letzleve an verschiedenen Duodenaletappen zur Absonderung 
kommen und daselbst aufgefangen werden kénnen (erste und 
zweile Duodenalpapille, Duodenalfisteln usw.), hoffen wir uns der 
definitiven Entscheidung jener noch immer streitigen Frage 
nithern, inwiefern die wiahrend der Verdauung sich absondern 
den Verdauungssafte fir einzelne Nahrungsstoffe spezifisch sind 








Uber die alkalimetrische Phosphorsdurebestimmung nach 
A. Neumann. 
Von 


J. P. Gregersen. 


(Aus dem pharmakologischen Institut der Universitat NKopenhagen.) 


(Der Redaktion zugegangen am 8, Oktober 1907.) 


r 


Pie von A. Neumann erst im Archiv fiir Anatomie und 
Physiologie 1900 mitgeteilte, spiiter in) dieser Zeitschrift, 
Bd. XNXVIT und NLIL ausfiihrlicher beschriebene titrimetrische 
Phosphorsiiurebestimmung (auch beschrieben in Thierfelder: 
Handb. d. physiol. u. pathol.-chem. Anal. 1903) ist’ bereits in 
einer Reihe von Arbeiten') verwertet worden, besonders zur 
P-Bestimmung in organischen Produkten naeh vorhergehender 
Veraschung gemifhi der von Neumann an demselben Orte an- 
eegebenen Methode (Situreveraschung). Die genannten Autoren 
waren mit der Methode zufrieden, indes fiihrt Elhrstrom an, 
dab die Methode in einzelnen Fiillen, ohne dal er die Ursache 
erkliiren konne, falsche Wesultate gegeben habe. Ks hegen 
edoeh weder in Neumanns Abhandlung noch. meines Wissens, 
aunderswo verOffentlichte Kontrollanalysen an genau bekannten 
P-Mengen in groferer Anzahl vor, um tiber den Grad der Ge- 

; nauigkeit der Methode und tiber die Grenzen, innerhalb deren 
die Methode zuverliissig ist, Aulklirung zu geben. Neumann 
selbst fiihrt nur an, man diirfe den Phosphorsiiuregehalt (P.O. ) 
aus praktischen Griinden — iiberfliissig grofiem Verbrauch von 


') Cronheim und Miiller, Zeitschr. f. diiit. u. physik. Therap., 
3d. VI. Maleolm, Journal of Physiol., Bd. XXVIII, 8. 355. Donath, Diese 
Zeitschr., Bd. XLII, S. 142. Ehrstr6ém, Skand. Arch. f. Physiol. Bd. XIV, 
5. 82. Wendt, ibid., Bd. XVII, S. 215. Rubow: Arch. f. exper. Pathol. 
u. Pharmakol., Bd, LVI, S. 71. Glikin, Biochem. Zeitschr. 1907, S. 240. 
Krlandsen, Diese Zeitschr., Bd. LI, S. 85. 
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Normalfliissigkeiten -— nicht hdher wihlen als 50 mg, und 


selbst bei Analysen mit einem Gehalt von 15 mg P,O, erziele 
man sehr zuverliissige Hesultate. 

Ich habe deshalb im hiesigen Laboratorium, wo die Me- 
thode bei zahlreichen Analysen des verschiedenartigsten Materials 
zur Anwendung gekommen ist, eine Reihe Analysen an be- 
kannten, sehr verschiedenen P-Mengen zu dem Zwecke unter- 
nommen, teils zu untersuchen, welchen EinflujB das Varileren 
der Fallungsbedingungen auf die Resultate tibt, teils zu er- 
fahren, auf welehe Genauigkeit man Rechnung machen kann, 
wenn die geeignetsten Fillungsbedingungen gewihlt werden, 
und endlich die Brauchbarkeit der Methode zu Analysen mit 
sehr geringem Phosphorgehalt zu_priifen. 

Neumanns Methode besteht in Ktirze in folgendem: 
Handelt es sich um die Analyse eines organischen Produktes, 
so verascht man dieses durch Erhitzung mit einer Mischung 
aus gleich groben Volumina konzentrierter Schwefelsiure und 
konzentrierter Salpetersiiure, wodurch der in organischer Ver- 
bindung befindliche Phosphor in Phosphorsiure umgewandelt 
wird: hat man mit einer SalzlOsung zu tun, so wird nur 
Siiuremischung zugesetzt. Das Fallen der Phosphorsiiure ye- 
schieht in der stark sauren Flussigkeit, die reichlich mit Am- 
moniumnitrat versetzt wird, bei einer Temperatur von 70—80” 
mittels einer 10°/oigen wiisserigen LOsung Ammoniummolybdats 
(40 cem dieser Loésung fillen 60 mg P,O,). Der Bodensatz 
wird durch Dekantieren mit eiskaltem Wasser ausgewaschen, 
in Uberschuf von "/2-Natron gelést, man entfernt das Ammoniak 
durch Kochen, setzt Phenolphthalein hinzu und titriert mit " 2- 
Schwefelsiiure zuriick, bis die rote Farbe verschwindet. Aus 
der verbrauchten Menge "/2-Natron laBt sich die P-Menge be- 
rechnen, indem zu jedem Molekiil phosphormolybdinsauren 
Ammoniaks 28 Molekiile NaOH verbraucht werden. Die Methode 
setzt also voraus, dai der gelbe Bodensatz die konstante Zt- 
sammensetzung (NH,),PO,, 12 MoO,, 2 HNO, hat, die zur 
Neutralisation eine konstante Menge "le-Natron verbraucht, 
was Neumann seiner Angabe nach durch zahlreiche Kontroll- 
analysen bestiitigt fand, wenn, nach Verwendung von héchstens 
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40 ccm Séuregemisch (es wird keine untere Grenze angegeben) 
bei der Veraschung, die Fiillung in einer F'liissigkeitsmenge 
von ca. 2d0 ccm, die 10°,o Ammoniumnitrat enthilt, bei einer 
Temperatur von 70—80° vorgenommen wird. 

Daf frihere Versuche titrimetrischer Phosphorsiiurebe- 
stimmungen durch LOsung des gelben Bodensatzes in Natron 
nicht gelangen, riiirt nach Neumann davon her, teils dab 
man dureh die Art und Weise, wie man titrierte, keinen hin- 
liinglich scharfen Ubergang zu erreichen vermochte, teils dab 
man wegen der Verhiiltnisse, unter denen die Fiallung der 
Phosphorsiiure geschah, zu keiner konstanten Zusammensetzung 
des phosphormolybdiinsauren Ammoniaks gelangte. 

Ich wandte zu meinen Analysen LOsungen phosphorsaurer 
Salze (KH,PO, und NaHNH,PO,, 4 H,O) an, von deren Rein- 
heit ich mich dadurch iiberzeugte, dab ich die Gewiclhtsiin- 
derung nach Ausglihen (Umbildung in Metaphosphat) unter- 
suchte. Die Gewichtsiinderung entsprach genau der angenom- 
menen Zusammensetzung. Die Einstellung meiner Normaltltissig- 
keiten erfolgte nach Sérensens Methode (der Oxalatmethode). 

Zu den Analysen wurde nur konzentrierte Schwefelsdure 
allein hinzugesetzt, was dasselbe Verhiiltnis gibt wie nach De- 
struktion durch Siuremischung, indem die zugesetzte Salpeter- 
siure wihrend der Veraschung verkocht. Die ‘Temperatur 
‘ca. 70—80°), bei der die Fillung geschah, das Schiitteln 
(ca. 1/2--1 Min.), das Stehen (ea. !/4—!/2 St.), das Dekantieren 
waren bei allen Analysen dieselben (wie von Neumann an- 
gegeben). Indes mul man, wie ja tiberhaupt beim Titrieren 
mit Sure und Alkali mit Phenolphthalein zum Indikator, die 
vorhandene Kohlensiiure beriicksichtigen, ein Umstand, den 
Neumann nicht erwihnt. Die Kohlensiiure, die sich in gréSerer 
oder geringerer Menge stets sogar in der am sorgfiiltigsten 
bereiteten Natronlésung findet, oder die sich wiihrend des 
Stehens, des AuftrOpfelns und wiihrend des iibrigen Verlaufes 
der Analyse nach und nach einstellt, wird beim Zuriicktitrieren 
mit " 2-Schwefelsiiture bewirken, daf die rote Farbe friiher ver- 
schwindei, als wenn die Fliissigkeit kohlensiiurefrei wire. Man 
mub deshalb mit ein wenig Séure iibertitrieren ('/2—1 cem 
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n/y-Siiure), die Kohlensaiure aus der sauren Fliissigkeit ver- 
kochen, abkiihlen und mit Natron zurticktitrieren. Der Fehler, 
der mehrere Zehntel Kubikzentimeter betragen kann und da- 
her nicht unwesentlich ist, wird bewirken, dai man zu hohe 
Resultate erhiilt. 


Variationen der Schwefelsiiurekonzentration. 


Volumen: ') 250 cem, 10°70 Ammonnitrat, 4 g Ammonmolybdat. 





Schwefelsiiure . . . . . Ocem 10ce¢em 20cem}deccm 10 cem 20 cem 


P-Gehalt in Milligrammen 943 945 9.43 7 19.64 1885) 19.64 


19,71 18,86 19.65 
9.59 949 941 119.75 18,88 19.67 


963 949 O44 19,68 
Gefundene P-Menge 





' 
in Milligrammen | ae 
| 9 51 
| 9 92 
| | 954 
/ 
Q 54 


Man sieht, dali es keineswegs gleichgiltig ist, welche 
Menge Schwefelsiiure man anwendet. Die Resultate sind selir 
befriedigend, wenn die Fiillung in 250 cem Fliissigkeit unter- 
nominen wird, die 10°/o Ammoniumnitrat und 20 cem konzen- 
trierte Schwefelsiure enthalten. Bei einem Gehalt von 10 ccm 
konzentrierter Schwefelsiure sind die Werte hinsichtlich der- 
jenigen Analysen befriedigend, die einen grdfberen P-Gehalt 
haben; bei Analysen mit einem geringeren P-Gehalt werden 
die Werte weniger genau, und bei einem Siiuregehalt von 
5 ecm konzentrierter Schwefelsiiure werden die Werte sowolil 
bei einem groferen als bei einem geringeren P-Gehalt um be- 
deutend zu hoch. Die Menge der wiihrend der Fiillung vorhan- 
denen Schwefelsiiure tibt also EinfluB auf die Zusammensetz- 


') Unter Volumen versteht sich hier wie im folgenden die Fliissig- 
keitsmenge nach Zusatz von Schwefelsiiure, Ammonnitratlésung und 
Ammonmolybdatlosung,. 
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ung des Bodensatzes, worauf Neumann nicht zur Gentige 
aufmerksam macht, indem er nur eine obere Grenze fiir den 
Siiureverbrauch wiihrend der Destruktion nennt. Da es mithin 
wiinschenswert wire, dafi man bei samtlichen Analysen die 
gleiche Menge Schwefelsiiure anwenden kénnte, versuchte ich, 


ob sich genaue Resultate bei einem Gehalt von 10 cem konzen- 
trierter Schwefelsiure erzielen lieben, wenn der prozentige Ge- 
halt an Ammoniumnitrat geiindert wurde, indem ich, wie ich 
unten erortern werde, gefunden habe, da man zur Destruktion 
niemals eine grofere Menge Schwefelsiiure einzufiihren braucht. 


Variationen der Ammoniumnitratkonzentration. 


Volumen: 250 cem, 10 cem konz. Schwefelsiure, 4 


rv 
Le) 


Ammonmolybdat. 





Ammonnitrat . 


P-Gehalt in Milligrammen 


Gefundene P-Menge 


in Miligrammen 


Volumen: 


} 


250 ccm. 


| | 
| 90 


3% | 5%lo | 7% | 10%Jo 
943) 943 943) 9,48 
9,60, 9.57) 9,60) 9.49 
962) 9,60 9.60 9.49 
| 9,62 | 949 
| 9,65 | 9,49 
| | 951 
| | | 951 
| | 9,52 | 
| | 9.54 
| ua 


13° 


Pepa rr 
15°/o) 20%,o | 25 °/o 


10 cem konzentrierte Schwefelsiure. 











4 g¢ Ammonmolybdat 


IN 


oi 


Ammonmolybdat 





Ammonnitrat . 


!’-Gehalt in Milligrammen 


Gefundene P-Menge 


in Milligrammen 





/ %l0 


$00 15/0! 20%Fo 


19,64 18,85 18,85 18,85 


19,86 18,86 18,83 18.74 

19.95 18,88 18.86) 18,78 
| 

19,80 18,88) 


| 





‘ 


10%o 


1.65 


1,79 
1,81 
1,84 


13° Y 
1.65 
1.70 
1,73 
1.73 | 
1,74 | 


I 


ro 


2) 20% 


) 


1.65 1,59 


1,73 | 1,66 


1,74! 1,69 
1,76 | 1,69 


| 
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Bei Analysen mit einem P-Gehalt von 18—19 mg erhiilt 
man die genauesten Werte (der Fehler nicht iiber 0,04 mg P), 
wenn die Fliissigkeit, in welcher die Fiillung stattfindet, 10 
bis 15°/o Ammoniumnitrat enthalt; bedeutend ungenauere Werte 
bekommt man sowohl bei gréBerem Gehalt (20°/o) an Ammo- 
niumnitrat (zu niedrige Werte) als namentlich auch bei ge- 
ringerem Gehalt (7°/o) an Ammoniumnitrat (zu hohe Werte). 

Bei Analysen mit geringerem P-Gehalt (9,4 mg) erhilt 
man die giinstigsten Resultate durch Fiillung in Fliissigkeit 
mit einem Gehalt von 15—25°/o Ammoniumnitrat (der Fehler 
ist hier stets unter 0,04 mg P): bei geringerem Gehalt an 
Ammoniumnitrat wird der Fehler um so groBer, je niedriger 
der prozentige Gehalt an Ammoniumnitrat ist. 

Bei Analysen mit sehr geringem P-Gehalt (weniger als 
ein paar Milligramm) bekommt man die genauesten Werte durch 
Fiillung in Fliissigkeit mit 18—20°,o Ammoniumnitrat, wenn- 
gleich der Fehler hier etwas groBer wird (0,11 mg P). 

Sowohl was die AnalysefM mit einem grOferen als auch 
was die Analysen mit einem geringeren Phosphorgehalt be- 
trifft, sind 15°/o daher der geeignetste Gehalt an Ammonium- 
nitrat wahrend, des Fillens (unter Voraussetzung eines Schwefel- 
siituregehalts von 10 ccm). 

Bei den folgenden Analysen, wo der Uberschuf8 an Am- 
moniummolybdat variierte, fillte ich deshalb in 250 ccm Fliissig- 
keit, die 10 cem konzentrierte Schwefelséure und 15°/o Am- 
moniumnitrat enthielten (Tabelle S. 459). 

Aus den Analysen geht hervor, dafi man selbst bei ziem- 
lich bedeutendem Uberschusse an molybdiinsaurem Ammoniak 
noch sehr genaue Resultate erhiilt; erst ein UberschuB von 
mehreren Gramm gibt eine nur geringe Verschiebung der Werte 
nach oben, die besonders da eintritt, wo der P-Gehalt der 
Analyse ein sehr geringer ist. 

Die Analysen sind im ganzen geneigt, ein wenig zu hohe 
Werte zu geben, namentlich gilt dies von Analysen mit sehr 
niedrigem P-Gehalt, wo der Fehler auch absolut gréSer wird 
als bei Analysen, die mehr Phosphor enthalten. Ich versuclite 
deshalb, ob die Resultate bei solchen Analysen mit sehr ge- 
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ringem P-Gehalt nicht besser werden mochten, wenn die Fallung 
in einem kleineren Volumen unternommen wiirde. 


Variationen des Uberschusses an Ammonium- 
molybdat. 


Volumen: 250 ccm, 10 cem konz. Schwefelséiure, 15°/o Ammonnitrat. 









































Ammonmolybdat 2 g | 3g 4g) 5g|4g | 5 g 
P-Gehalt in Milligrammen | 9,35 | 9,35 | 9,35 | 9,35 18,85 | 18,69 
eS ee . = aaah acacia oe a 
Gefundene P-Menge 9,36 | 939 | 944 | 941 18,86 | 18,72 
in Milligrammen 9,36 | 9,36 5 941 0 9,41 | 18,88 | 18,74 
Ammonmolybdat . | 2¢ | 4g ]2¢ | te | 2¢  g 
P-Gehalt in Milligrammen | 7,01 | 7,01 | 4,67 | 4,67] 2,35 | 2,35 
a Gs Ea eae 
Gefundene P-Menge a | ; a 
a Mill; 7,05 | 7,06 | 4,72 | 4,74 | 241 2.48 
oh 7,05 | 7,06] 469! 4,74] 238 2.48 
Variationen des Volumens. 
Ammonmolybdat . 2 g 16 g 
Ammonnitrat 15°/o | 15°/o | 20° 0 12°%o | 12°%o 5 °%Jo 
Sane ouipl tesla cond Cos 7 
| 
Schwefelséure . 10ccm 10ccem) S5cem]} 10ccm 30cem 10 ecm 





Volumen 


P-Gehalt in Milligr. . 





Gefundene P-Menge 


in Milligrammen 





. 1250 cem 100 com 50 ecm 








1,65 | 1,59 | 1,59 
1,73 | 1,61 | 1,58 
1,74 | 163 1,61 
1,76 | 1,63 1,61 


250 cem 750 ccm 250 ccm 


95,01 95,01 95,01 


9454 9495 95,04 
94.69 | 95,23 





Wie man sieht, werden die Werte genauer, wenn man 
in einem geringeren Volumen Fliissigkeit falit und zugleich die 
Konzentration der Siure vermehrt. 

Bei Analysen, die grofe P-Mengen (mehr als 35 mg) ent- 
halten, erweist es sich, daB die Werte um ein betrichtliches 








460 J. P. Gregersen, 


zu niedrig werden. In Analogie mit dem oben Gesagten unter- 
suchte ich nun, wie sich die Resultate stellen wiirden, wenn 
ich bei solchen Analysen in einem gr6feren Volumen fiillte. 
Die Resultate sind in obenstehender Tabelle angefiihrt. Man 
wird sehen, dafi der Fehler bedeutend geringer wird, wenn 
man unter Beibehaltung der Konzentration der Siiure und des 
Ammoniumnitrats die Fallung in einem gr6Bberen Volumen Fliissig- 
keit unternimmt. Dasselbe labt sich schon erreichen, wenn 
man nur die Konzentration des Ammoniumnitrats vermindert. 

Da derartige Analysen mit einem sehr grofen P-Gehalt, 
ohne die Resultate besser zu machen, die Analyse erheblich 
erschweren (grober Verbrauch von Normalfliissigkeit und lang- 
sames Dekantieren), sollte man, wie von Neumann hervor- 
gehoben, fiir die Analyse keinen so grofen P-Gehalt wahlen. 

Vergleicht man die oben angefiihrten Resultate mitein- 
ander, so sieht man, daf man sogar bei sehr verschiedenem 
P-Gehalt der Analysen genaue und gleichartige Resultate  er- 
zielen kann, wenn man nur beim Fiillen folgendes beobachtet : 
man fiillt in 250 ccm Fliissigkeit, die 10 cem konzentrierte 
Schwefelsiure und 15°/o Ammoniumnitrat enthalten. 

Da es winschenswert ist, wiihrend des Féllens denselben 
Schwefelsiiuregehalt zu haben, weil Schwankungen desselben 
nicht unwesentliche Veriinderung der Resultate bewirken, ver- 
suchte ich, die Veraschung in der Weise auszufiihren, dal ich 
sogleich die gesamte Schwefelsiiuremenge zusetzte, indem ich 
damit anfing, dab ich 20 cem von Neumanns Siuremischung 
hinzufiigte, und wiihrend des weiteren Verlaufes der Veraschung 
reine konzentrierte Salpetersiiure (statt der Situremischung) zu- 
tropfelte und nach beendeter Veraschung den Uberschub an 
Salpetersiiure verkochte. Auf diese Weise veraschte ich be- 
deutende Mengen des verschiedenartigsten Materials: Harn, hot, 
Albuminstoffe, Lecithin, Fett, Zucker, Zellulose usw., und die 
Veraschung erfolgte ebenso leicht, als wenn Séauremischung 
hinzugetr6pfelt wird. 

Durch Zusetzen von Eisenchlorid, Calciumchlorid, Magnesium- 
chlorid, wie auch von verschiedenen Kalium- und Natrium- 
salzen zu den Analysen iiberzeugte ich mich, daf das Vor- 
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handensein dieser Stoffe keinen EinfluB auf die Genauigkeit der 
Resultate tibt. 

SchlieBlich werde ich die wenigen Anderungen resiimieren, 
deren Anwendung bei Neumanns Phosphorbestimmung_§ ich 
vorschlage: 

1. Bei der Veraschung werden sogleich 20 ccm von Neu- 
manns Sduremischung zugesetzt, und wiihrend des weiteren 
Verlaufes der Veraschung trépfelt man nur konzentrierte Salpeter- 
siiure hinzu (bei einer Analyse von einem phosphorsauren Salze 
setzt man nur 10 ccm konzentrierte Schwefelsiure zu). 

2. Die Fiillung geschieht in 250 ccm Fliissigkeit, die 15°/o 
Ammoniumnitrat enthilt, mittels eines nicht gar zu grofen 
Uberschusses an Ammoniummolybdat (zu Analysen, die 10 bis 
25 mg P enthalten, verwende ich ca. 4 g, zu solchen, die mut- 
maBlich weniger als 10 mg P enthielten, ca. 2 g Ammonium- 
molybdat). 

3. Beim Titrieren wird ein kleiner Uberschlu8 (1/2—1 cem 
n 9-Siiure) zugesetzt, die Kohlenséure verkocht, und dann mit 
n »-Natron zurticktitriert. 

4. Handelt es sich darum, Mengen von ein paar Milli- 
gramm und darunter zu bestimmen, so verwendet man zur 
Veraschung nur ca. 10 ccm Siéiuremischung und unternimmt die 
Fillung in einem Volumen Filiissigkeit von 50 ccm (die 15°/o 
salpetersauren Ammoniaks enthalten); im tibrigen verfiihrt man 
ganz ebenso, wie oben gesagt. 

Im folgenden fiihre ich die Ergebnisse aller in oben be- 
schriebener Weise ausgefthrten Analysen an. 

Die erste der untenstehenden Tabellen zeigt, daB man sehr 
genaue Resultate zu erzielen vermag, wenn man nur die her- 
vorgehobenen Fiallungsbedingungen beobachtet, und daf} man 
also, wenn nur kein gar zu groBer Uberschu8 von Ammonium- 
molybdat zugesetzt wird (1,5—2 g), im iibrigen die Fiillung 
ganz in derselben Weise unternehmen kann, selbst wenn der 
P-Gehalt der Analyse sehr bedeutend schwankt (von 32,66 bis 
2,35 mg). Nur bei letzterem geringen Werte (2,35) erreicht 
der Fehler 0,06 mg P, wihrend er bei allen iibrigen Analysen 
0,05 mg nicht iibersteigt. Bei Analysen, die weniger als ein 
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Volumen: 250 ccm, 10 ccm konz. Schwefelsiiure, 15°/o Ammonnitrat. 
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| 

P-Gchait | "Datenge | metgodat (OOM! ace | aaemaa 
in mg | in mg | in g in ng in mg | in g 
82,66 | 32,66 7 935 | 9,36 | 3 
32.66 | 32.71 7 935 | 939 | 8 
23 31 | 23,33 4 935 | 9,36 2 
23,31 | 23,36 4 935 | 9,36 2 
In85 | 1886 4 701 | 7,05 2 
18,85 | 18,88 4 7,01 | 7,05 2 
18,85 18,83 4 467 | 4,72 2 
18.69 | 18,74 5 4,67 | 4,69 2 
18,69 | = 18,72 5 235 | 2,41 2 
1401 | 14,04 4 235 2.38 2 
14,01 401 | 4 1,65 1,76 2 
14.01 14,06 | 4 165 | 1,74 2 
| 1,65 1,73 2 














Volumen: 50 ccm, 5 cem konzentrierte Schwefelsiure. 








P-Gehalt in Milligrammen 


15°; Ammonnitrat, 2 g Ammonmolybdat. 





Gefundene P-Menge in Milligrammen. 





paar Milligramm P enthalten, ist der Fehler etwas grober: 
wie aus der letzten Tabelle zu ersehen, kann man aber dadurch, 
daB man die Fallung in 50 cem Fliissigkeit unternimmt, den 
Fehler bis auf eine ahnliche GréBe herabsetzen wie bei Analysen 
mit gréferem P-Gehalt. 

Neumanns Methode ist also als eine besonders vorziig- 
liche zu betrachten; sie leistet im Anschlu8 an eine brauch- 


2,35 
2.35 
2.35 
1.17 
1.17 
1,17 





2.38 
2 38 
2.36 
1,20 
1,23 
1,23 
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bare und zuverlassige Veraschungsmethode eine Phosphorsiiure- 
bestimmung, die sich auf sehr verschiedene P-Mengen, ganz 
bis 1 mg P hinab, anwenden at, und deren Genauigkeit, be- 
sonders wenn es sich um Analysen mit geringem P-Gehalt 
handelt, wohl von keiner anderen Methode iibertroffen wird. 
Die Ausfiihrung der Analysen geschieht sehr einfach und schnell, 
man kann leicht 3—4 oder noch mehr Analysen auf einmal 


in Gang haben. 
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Untersuchungen iber den EiweiBstoffwechsel, ausgefiihrt 
an einem Alkaptonuriker. 


Von 


Emil Abderhalden und Bruno Bloch. 


(Aus dem chemischen Institute der Universitat Berlin und der medizinischen Klinik. 
Basel.) 
(Der Redaktion zugegangen am 10. Oktober 1907.) 


Die Verfolgung des Ablaufs des Eiweibstoffwechsels ist 
scheinbar eine leichte Aufgabe. Wir haben im Stickstoffgehalt 
der Proteine eine markante GréBe, die uns gestattet, Einnahmen 
und Ausgaben bei Versuchen tiber den Eiweifistoffwechsel genau 
zu kontrollieren. Bei den Schlubfolgerungen, die aus derartigen 
Untersuchungen im allgemeinen gezogen worden sind, ist die 
Stickstoffbilanz gewissermafen als identisch mit der «Eiweil- 
bilanz» betrachtet worden, d. h. ist die Stickstoffbilanz negatiy, 
dann wird angenommen, dal Korpereiweifb verbrannt worden ist, 
ist sie positiv, so ist EiweifB angesetzt worden. Der eine von 
uns hat bereits wiederholt!) darauf hingewiesen, daf eine 
Identifizierung des «Stickstoffstoffwechsels» mit dem Eiweifstoff- 
wechsel zu ganz unrichtigen Schliissen fiihren muf und vor 
allem unseren tatsichlichen Kenntnissen weit vorgreift. Einmal 
sagt die Ausscheidung des mit dem Eiweif} zugefiihrten Stick- 
stoffs nichts aus tiber das Verhalten des Kohlenstoffgeriistes, 
das ebenfalls mit den Proteinen dem Organismus zugefiihrt wird. 
Es ist nicht unwahrscheinlich, daB manche der verbleibenden 
Kohlenstoffketten nicht sofort der vollstiindigen Oxydation unter- 
liegen, sondern noch bestimmt sind, in dieser oder jener Form 
eine Rolle im Gesamtstoffwechsel zu spielen. Vorliufig ist es 
unmoglich, nach dieser Richtung durch direkte Versuche Klar- 
heit zu schaffen. Es scheint uns jedoch nicht unwichtig, aus- 
driicklich darauf hinzuweisen, daf die der zugefiihrten Stick- 
stoffmenge entsprechende Stickstoffausscheidung durchaus nicht 
dafiir zu sprechen braucht, daB nun das zugefiihrte Eiweil 
vollstiindig verbrannt worden ist. Somit kommt der Stickstoll- 
bilanz im Eiweibstoffwechsel genau genommen nicht dieselbe Be- 
- ') Vel. u. a. Emil Abderhalden, Lehrbuch der physiologischen 
Chemie. Urban u. Schwarzenberg, Berlin/Wien 1906, S. 682ff. 
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deutung zu, wie z. B. dem respiratorischen Quotienten im Fett- 
und Kohlehydratstoffwechsel. Umgekehrt mui hervorgehoben 
werden, daB kein Beweis dafiir vorliegt, dab retinierter Stick- 
stoff unbedingt einem Eiweifansatz entsprechen mu. Es ist 
vorlaufig viel richtiger, auch hier «Stickstoff> und «KEiweib» 
scharf auseinander zu halten. Ein lehrreiches Beispiel nach 
dieser Richtung geben die Versuche des einen von uns mit 
Samuely,!) bei denen nach Leucinverfiitterung an einen Hund 
eine ganz auffallende Stickstoffretention stattfand. Es wire 
gewih unrichtig, anzunehmen, daf hier Leucin Eiweifs gespart 
hat. Alle tibrigen Erfahrungen stehen in scharfem Widerspruch 
mit einer solchen Auffassung. Viel wahrscheinlicher ist die 
Annahme, dafi das schwer lésliche Leucin irgendwo in den 
Geweben zur Ablagerung gelangt ist, und wahrscheinlich hiitte 
man bei weiterer Verfolgung des Stickstoffstoffwechsels den 
ganzen retinierten Stickstoff allméhlich und vielleicht ganz 
plétzlich zur Ausscheidung gelangen sehen. Fiir eine solche 
Auffassung spricht auch eine Beobachtung des einen von uns 
mit Schittenhelm.?) Es lief6 sich durch Versuche an einem 
Hunde zeigen, dai der Stickstoff des in der Natur vorkommen- 
den d-Alanins bei Zufiihrung per os in kiirzester Zeit im Harn 
wieder erscheint, wiihrend der Stickstoff des in der Natur nicht 
vorhandenen 6-Alanins erst ganz allméhlich zur Ausscheidung 
gelangt. Es ist damals schon darauf hingewiesen worden, wie 
vorsichtig eine Stickstoffretention in Hinsicht auf den Eiweib- 
stoffwechsel beurteilt werden muf. Nach. dieser Hinsicht sind 
auch Versuche, die wir gemeinsam mit P. Rona*) an einem 
Alkaptonuriker ausgefiihrt haben, von Interesse. Es waren dl- 
Phenylalanin und ferner I-Tyrosin und dl-Phenylalanin enthaltende 


') Emil Abderhalden und Franz Samuely, Der Abbau des 
Leucins und des Leucyl-leucins im Organismus des Hundes, Diese Zeit- 
schrift, Bd. XLVII, S. 346, 1908. 

*) Emil Abderhalden und Alfred Schittenhelm, Studien iiber 
den Abbau racemischer Aminosduren im Organismus des Hundes unter 
verschiedenen Bedingungen, Diese Zeitschrift, Bd. LI, S. 323, 1907. 

3) Emil Abderhalden, Bruno Bloch und Peter Rona, Abbau 
einiger Dipeptide des Tyrosins und Phenylalanins bei einem Falle von 
Alkaptonurie, Diese Zeitschrift, Bd. LII, S. 435, 1907. 
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Polypeptide per os verabreicht worden. Die erhOhte Homogentisin- 
siiureausscheidung dauerte meist liingere Zeit an. Dieser Umstand 
macht es sehr wahrscheinlich, dafi die zugefiihrten Verbindungen 
ganz allmiihlich zum Abbau gelangten, und zwar sprechen alle 
unsere Erfahrungen dafiir, dab gerade derjenige Teil der zugefiihrten 
racemischen Polypeptide dem Abbau am liingsten widerstand, der 
die in der Natur nicht vorkommenden Aminosiiuren enthielt. 

Bei all diesen Versuchen handelt es sich um die Ver- 
foleung des Stickstoffs von nicht direkt eiweibartigen Stoffen 
und der Einwand kénnte berechtigt erscheinen, dab trotzdem 
fiir den reinen Eiweifbstoffwechsel die Stickstoffbilanz ein klares 
Bild von dessen Verlauf gibt. Solange der Eiweifstoffwechsel 
nur einzig und allein nach der Stickstoffeinnahme und -aus- 
gabe beurteilt wird, diirfte es schwer sein, Klarheit in diese 
Fragen zu bringen. Es ist wiinschenswert, ja unbedingt zu 
fordern, dal} fiir den Eiweifstoffwechsel neben dem Stickstoff 
eine zweite Grébe zur Kontrolle fiir deren Verlauf herangezogen 
wird. Eine solehe Grofe ist der Schwefel. Alle als Nahrungs- 
stoffe in Betracht kommenden Proteine enthalten Schwefel, aller- 
dings in sehr schwankenden Mengen. Eine Verfolgung der 
Schwefelbilanz kombiniert mit der Stickstoffbilanz wird ein schon 
viel klareres Bild des Eiweifstoffwechsels geben als die Bertick- 
sichtigung der letzteren allein. Gliicklicherweise kennen wir 
eine Stoffwechselanomalie, welche uns gestattet, noch eine 
dritte Gréfe in Rechnung zu ziehen, nimlich die Alkaptonurie. 
Bei dieser erscheinen, wenn die Anomalie eine vollstandige ist, 
die gesamten aromatischen Bausteine des Eiweifes — Tyrosin 
und Phenylalanin — in Form der Alkaptonsiuren — im wesent- 
lichen Homogentisinsiure — im Harn. Ihre Bestimmung ist 
auberordentlich einfach und in engen Grenzen genau. Da die 
Proteine, die im Stoffwechsel des Organismus eine Rolle spielen, 
alle aromatischen Bausteine und zwar in annahernd gleichen 
Mengen enthalten, so mufB es in gewissen Grenzen médglich 
sein, jeden stattfindenden Eiweifzerfall von einem Abbau an- 
derer stickstoffhaltigen Substanzen zu unterscheiden. Vor allem 
mul} die Moglichkeit gegeben sein, die Stickstoffbilanz in Hin- 
sicht auf den EiweiBstoffwechsel besser zu beurteilen. Setzen 
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wir voraus, dafi bei einer bestimmten Ernahrung ein bestimmtes 
Verhaltnis zwischen Stickstoff- und Homogentisinsiiureausschei- 
dung erreicht sei, so ist ftir den Fall, dab ploétzlich ein ge- 
steigerter EKiweibumsatz eintritt, zu erwarten, dal in engen 
Grenzen das gefundene Verhiltnis bestehen bleibt, d. h. daB 
beide Grofen steigen. Wtrde nur der Stickstoffwert ansteigen 
und die Homogentisinsiiurezahl sich gleich bleiben, so wiire 
nach allen unseren Erfahrungen der SchlubB wohl gestattet, dab 
die Mehrausscheidung von Stickstoff nicht einem vermehrten 
EKiweiBumsatz entspricht, sondern dab das Plus an Stickstolf 
einer anderen Quelle entstammt. Umgekelhrt wird man_ in 
gleicher Weise retinierten Stickstoff besser beurteilen kénnen. 
Wiinschenswert und noch exakter wire eine gleichzeitige Ver- 
folgung des Schwefelstol{fwechsels. Wir hoffen spiiter mit allen 
drei Grofen operieren zu konnen, vorlaufig mufbten wir uns 
aus iiuberen Griinden mit der Feststellung der Stickstoff- und 
Homogentisinsiiureausscheidung begntigen. 

Wir haben uns vorliiufig folgende Fragen .vorgelegt: 

1. Entspricht der durch vermehrte Fliissigkeits- 
zufuhr ausschwemmbare Stickstoff vermehrtem Ei- 
weibzerfall, oder handelt es sich um in anderer Form 
deponierten Stickstoff. Uns sehien die klare Bbeantwortung 
dieser Frage von groftem Werte, weil es sich zeigen multe, 
mit welcher Berechtigung der Stickstoffgehalt des Urines als 
Indikator fiir den stattgehabten Eiweifumsatz gelten darf. 

2. Stammt der im Harn erscheinende Stickstoff 
in iberwiegender Menge aus dem zugefiihrten Nah- 
rungseiweil, oder aber labt sich der Beweis erbringen, 
dab Zerfall von Organ- resp. Zelleiweif die oder wenig- 
stens eine wesentliche Quelle des Harnstickstoffs ist. 

Der Umstand, dafi eine der gesamten oder doch fast der 
gesamten zugefiihrten Stickstoflfmenge entsprechende Menge 
Stickstoff innerhalb der kiirzesten Zeit im Urin erscheint, hat 
zu der Annahme gefiihrt, daB das Nahrungseiweili sehr rasch 
zerfallt, und dafi sicher der Hauptteil des ausgeschiedenen 
stickstoffs auf das aufgenommene Eiweif zuriickzufiihren ist. 
Wir wollen nicht die Griinde, die bereits wiederholt gegen diese 
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Auffassung geltend gemacht worden sind, hier anfiihren,!) son- 
dern uns damit begniigen, darauf hinzuweisen, daf ein Beweis 
dafiir, daf’ Nahrungs- und Urinstickstoff in einem so direkten 
Verhaltnis stehen, durchaus nicht erbracht ist. Es wiire natiir- 
lich fiir die ganze Auffassung des Eiweifstoffwechsels von aller- 
grOfter und ausschlaggebender Bedeutung, wenn es geliinge, 
den Nachweis zu erbringen, dafi und ein wie grofer Teil von 
Zelleiweifh an der Stickstoffausscheidung beteiligt ist, d. h. um- 
gekehrt, ein wie grober Teil des Nahrungseiweifes direkte Be- 
ziehungen zu den Zellen und Geweben erlangt. 

Wir haben dieses Problem in folgender Weise in Angriff 
genommen. Wir stellten unsere Versuchsperson auf ein be- 
stimmtes Stickstoffminimum ein und ersetzten dann einen Teil 
des Nahrungseiweibes durch tief abgebautes EiweifB. Nun 
guben wir an dessen Stelle das gleiche Praparat, dem wir 
jedoch einen Teil des Tyrosins entzogen hatten. Nehmen wir 
an, dal} bei der Ernéhrung mit abgebautem Eiwei sich ein 
bestimmtes Verhiltnis zwischen ausgeschiedenem Stickstoff und 
der Homogentisinsiiure hergestellt habe, so war zu erwarten, 
dafby im Falle das Nahrungseiweif direkt abgebaut und sein 
Stickstoff sofort zur Ausscheidung gelangt, die Zufiihrung des- 
selben Priparates weniger einen Teil des Tyrosins eine An- 
derung in dem erwahnten Verhiltnis herbeifiihren miifte. Ent- 
spricht hingegen der Harnstickstoff zum gr6Bten Teil zerfallenem 
Zell- und Gewebseiweif, so war zu erwarten, dafh das Ver- 
hiltnis gleich bleibt, oder was noch plausibler ware, da’ der 
Stickstoffwert anstiege und zwar deshalb, weil ein Teil des zu- 
gefiihrten Eiweifbes infolge des geringen Tyrosingehaltes zur 
Synthese von Zell- und Gewebseiweif unbrauchbar ware — 
Gesetz des Minimums —. Wir geben zu, daf die ganze Schluli- 
folgerung keine zwingende ist und auch derartige Versuche 
an und fiir sich einstweilen zu keinen eindeutigen und zwingen- 
den Schliissen fiihren werden. Bei einer so verwickelten Frage- 
stellung, wie sie gerade das Problem des EiweiSstoffwechsels 
bietet, mu’ jedoch jeder neue Weg als ein Fortschritt betrachtet 


| t) Vgl. Emil Abderhalden, Lehrbuch der physiologischen Chemie, 
Urban und Schwarzenberg, Berlin/Wien, 1906, S. 678 ff. 
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werden. Wir wollen gleich hervorheben, dafB wir zu einer 
klaren Beantwortung der gestellten Frage nicht gekommen sind 
und zwar aus verschiedenen Griinden. Einmal ist es nicht ge- 
lungen, mit tief abgebautem Eiweif Stickstoffgleichgewicht zu 
erhalten. Die Versuche haben zu kurze Zeit gedauert, auch 
besitzen wir zu wenig Erfahrung tiber derartige Versuche am 
Menschen. Dab es gelingt, mit tief abgebautem Eiweif’ beim 
Hunde nicht nur Stickstoffgleichgewicht, sondern wiihrend langer 
Zeit Stickstoffretention zu erzielen, hat jiingst der eine von uns 
mit P. Rona!) bewiesen. Uber das zu unseren Versuchen ver- 
wendete Praparat — verdaute Milch — ist folgendes zu sagen. Zur 
Darstellung der verdauten Milch verwendeten wir Milchpulver. 
Dieses war 4 Wochen mit Pepsinsalzsiiure und nach Neutralisation 
mit Soda noch 6 Wochen mit Pankreassaft vom Hunde verdaut 
worden. Die biuretreaktion war verschwunden. Die Untersuchung 
des Praparates nach den schon oft an dieser Stelle erwiihnten 
Methoden!) ergab, dah etwa 30°/o der vorhandenen Eiweifabbau- 
produkte noch komplizierterer Natur waren. Der Abbau war aus 
unbekannten Griinden kein so vollstiindiger gewesen, wie bei den 
Priparaten, die wir zu den Versuchen an Hunden benutzt hatten. 
Wir wollen hier die auffallende und wichtige Beobachtung her- 
vorheben, dafi bei Hunden nur dann gute Resultate erhalten 
worden sind, wenn die verfiitterten Préparate mdéglichst voll- 
stiindig abgebaut waren. Otfenbar reizen die komplizierteren 
Produkte die Darmschleimhaut. Es ist méglich, daB die beim 
Alkaptonuriker erhaltenen Resultate zum Teil auf das weniger 
weit abgebaute Priiparat zuriickzufiihren sind. Jedenfalls darf 
ein abschliefendes Urteil tiber die Verwertung von abgebautem 
EiweiB beim Menschen noch nicht gefallt werden. Wir ent- 
halten uns vorliiufig jeder Diskussion der gefundenen Werte 
und wollen weitere Versuche abwarten. Aus dem als «verdaute 
Milch minus Tyrosin» bezeichneten Praparate war '/3 des ge- 
samten Tyrosins durch Einengen und Krystallisation entfernt 
worden. Wie schon angedeutet, gestatten die mit diesem Pra- 


") Emil Abderhalden und Peter Rona, Weiterer Beitrag zur 
Frage nach der Verwertung von tief abgebautem Eiweifi im Organismus 
des Hundes, Diese Zeitschrift, Bd. LI, S. 507, 1907. 
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parate angestellten Versuche keine bestimmten Schlubfolgerungen 
Wir werden auf sie zuriickkommen, sobald andere im Gange befind- 
liche Versuchsreihen speziell auch an Tieren abgeschlossen sind. 

3. In welchem Umfange vermag beim Menschen Ge- 
latine an und fiir sich und nach Zusatz fehlender resp. in 
zu geringer Menge vorhandener Aminosaduren EiweiB zu 
ersetzen? Fir die Beantwortung dieser in letzter Zeit wiederholt 
diskutierten Fragestellung 1) schien uns unser Alkaptonuriker von 
ganz besonderem Werte. Hervorheben wollen wir, dab wir im 
Gegensatz zu friiheren Versuchen nicht nur die in der Gelatine 
fehlenden Aminosiiuren hinzugaben, sondern durch Zusitze auch 
diejenigen Aminosduren vermehrten, welche in der Gelatine in ge- 
ringerer Menge vorhanden sind, als im Durchschnitt in den Nah- 
rungsproteinen. Wir suchten durch diese Zusiitze in engen Grenzen 
alle Aminosiiuren in gleichen Mengenverhiiltnissen zu erhalten, wie 
sie im Casein vorhanden sind. Vorausgesetzt, dai die Gelatine im 
Magendarmkanal in gleicher Weise und gleich weit abgebaut 
wird, wie die gewOhnlichen Proteine unserer Nahrung, so mul} 
nach den erwiihnten Versuchen des einen von uns mit P. Rona 
a priori angenommen werden, daf die Gelatine den tibrigen Pro- 
teinen gleichwertig gemacht werden kann. Es spricht jedoch 
vieles dafiir, dab die Gelatine im Magendarmkanal nicht so rasch 
und vollstindig zerfillt, wie die sonstigen Proteine unserer Nah- 
rung und gewils manche Komplexe tibrig bleiben, die zur Syn- 
these von Zell- und Gewebsproteinen vielleicht ungeeignet sind. 

Die unten stehende Tabelle gibt eine Ubersicht tiber die 
ausgefiihrten Versuche. Hervorgehoben sei, daB der Stickstoil- 
gehalt der verabreichten Nahrungsstoffe direkt fiir jede einzelne 
Art und fiir jede Periode bestimmt worden ist. Wir haben uns 
ferner bemiiht, die einzelnen Perioden moglichst lange auszu- 
dehnen, um zu méglichst einwandfreien Resultaten zu gelangen. 
Die Versuchsperson war dieselbe, an der die ktirzlich mitgeteilten 
Versuche tiber den Abbau von Tyrosin- und Phenylalanindipep- 
tiden ausgefiihrt worden sind. Ihr K6rpergewicht stieg wihrend 
des Versuches allmihlich von 77 auf 80 kg. 


1) Le. Vgl. u. a. Peter Rona und W. Miiller, Uber den Ersatz 
von Eiweifs durch Leim, Diese Zeitschrift, Bd. L, S. 263, 1906/07. 
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Zur Beantwortung des oben angefiihrten ersten Problems 
haben wir zwei Versuchsperioden ausgefiihrt. Die eine umfaBt 
die Tage vom 28.29. Mai bis 5./6. Juni, und die zweite die 
Tage vom 27./28. Juli bis 30./31. Juli. In beiden Fiillen ver- 
abreichten wir viel Wasser. Beide Perioden sind, wie wir 
gleich bemerken wollen, nicht gleichwertig. Der erste Versuch 
reiht sich an eine Periode reichlicher Ernéhrung an, wiihrend der 
zweite Versuch direkt an eine Versuchszeit angeschlossen ist, 
wihrend der die Versuchsperson meist eine negative Stickstoff- 
bilanz aufwies. Die Beachtung dieses Umstandes ist fiir die 
Beurteilung der erhaltenen Kesultate von grébter Wichtigkeit. 

Beim ersten Versuche bewirkte die Eingabe von 51 Wasser 
eine ganz betrichtliche Stickstoffausschwemmnng. Die vorher 
reichlich positive Stickstoffbilanz wird stark negativ, wie die 
folgende Wiedergabe aus obiger Tabelle deutlich zeigt. 























aren Stickstofl= en be Homozen- Ammo- 
bilanz | Stickstoff _ _ tisinsiiure niak 
| | stoff | | 

28.29. Mai 1- 1,58 17,98 [4 | 11,08 | 1.64 
29.30.» +147 | 1909 | 14 | 112 | 1,44 
30,/31. 158 1798 | 14 | 1123 | 1,59 
31.Mai/1.Juni +136 182 | 14 | 1052 | 166 
o|Wasser. 1/2. Juni ; 2,19 | 21,75 | 1,4 | 10,18 | 4,36 
2/3. Juni + 147 | 1809 1,4 10.27 | 1,38 

3/4. > +166 179 | 14 | 1086 | 14 
4/5.» + 246 | 17,1 | 14 | 992 | 1,37 
5/6.» +. 2.56 | 17,0 | 14 | 10,64 | 1,68 


Diese Ubersicht ergibt, daB am Tage der Einfiihrung von 
01 Wasser die Stickstetfausscheidung im Urin stark 
ansteigt, wahrend zu gleicher Zeit die Homogentisin- 
siuremenge ganz gleich bleibt. Sehr wichtig ist die Tat- 
sache, daf zu gleicher Zeit die Ammoniakausscheidung 
gunz bedeutend angestiegen ist. Die einfachste Erklirung des 
erhaltenen Resultates unter Beriicksichtigung aller iibrigen Er- 
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fahrungen am Alkaptonuriker ist die, daB durch die Zufuhr des 
Wassers der Eiweifistoffwechsel als solcher nicht beeinfluft 
worden ist, sondern dafs die vermehrte Stickstoffausscheidung 
auf die Anschwemmung von Produkten zuriickzufiihren ist, die 
in keinen direkten Beziehungen zum Eiweifi mehr stehen, d. h. 
nicht Eiweifs im strikten Sinne des Wortes sind. Umgekehrt 
darf eine gefundene Retention von Stickstoff bei einem Stoff- 
wechselversuch durchaus nicht als Eiweibmast gedeutet werden. 
Dieser eine Versuch scheint uns zu geniigen, um zu zeigen, 
wie vorsichtig man in der Verwertung von Resultaten von 
Stoffwechselversuchen in Hinsicht auf den EiweiBum- und 
-ansatz sein mub. Ja wir mochten die Forderung ableiten, 
jeden Versuch tiber Stickstoffretention durch einen oder 
besser mebrere Ausschwemmungsversuche zu _ kontrollieren, 
am besten unter gleichzeitiger Beriicksichtigung der Schwefel- 
ausscheidung. 

Der zweite Versuch, der gewissermafen einer langen 
Periode von Eiweibhunger folgt, hat kein so scharfes Resultat 
gegeben, weil die Stickstoffausschwemmung eine nur geringe 
war. Auch hier ist der Homogentisinsiiurewert ganz konstant 
geblieben. Der Grund, weshalb die Stickstoffausscheidung nicht 
betriichtlicher anstieg, liegt auf der Hand. Bei der lange Zeit 
dauernden minimalen Eiweifbzufuhr sind offenbar wenig Schlacken 
entstanden und liegen geblieben. 

Das zweite gestellte Problem haben wir bereits er- 
Ortert. Wir wollen einstweilen, wie schon angefiihrt, nicht auf 
die erhaltenen Resultate eingehen, sondern weitere Versuche 
unter besseren Bedingungen abwarten. 

Was nun die Versuche mit Gelatine anbetrifft, so zeigen 
sie in erster Linie deutlich, wie auBerordentlich wichtig es ist, 
die Versuche méglichst lange auszudehnen und vor allem jedes 
Resultat durch Nachperioden zu kontrollieren. Zuniichst haben 
wir die Hiilfte des Nahrungsstickstoffs durch Gelatine-N ersetzt 
(4.3 g Nahrungsstickstoff und 4,08 g Gelatinestickstoff). Eine 
gerade positive Stickstoffbilanz war bei 7,0 g Nahrungssticksto!f 
erhalten worden. Offenbar sind wir an der Grenze, das Eiwell- 
minimum ist erreicht. An dem ersten Gelatineversuchstage ist 
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die Stickstoffbilanz ganz auffallend stark positiv, sie sinkt dann 
trotz gleich bleibendem Nahrungsstickstoff bei etwas vermehrtem 
Gelatinestickstoff bestiindig ab, und wird schlieBlich stark nega- 
tiv. Zu gleicher Zeit steigt die Ausscheidung der Homogentisin- 
siiure! Wirde man aus den beiden ersten Versuchstagen den 
Schlu8 gezogen haben, dafi die Gelatine etwa die Hiilfte des 
Nahrungsstickstoffs ersetzen kann, so zeigen die weiteren Ver- 
suchstage mit aller Deutlichkeit, daBi dieser SchluB ganz unge- 
rechtfertigt wire. Fortwihrend steigt der Eiweifverlust und 
besonders deutlich demonstrieren die steigenden Homogentisin- 
siiurewerte den vermehrten Zerfall von Zell- und Gewebseiweib. 
Ohne diese Werte hiitte man auch an eine nachtriigliche Aus- 
scheidung von retiniertem Gelatinestickstoff denken kénnen. 
Unter Beriicksichtigung des ganzen Versuches kommen wir zu 
dem eindeutigen Schlub, dafh unter den erwihnten Versuchs- 
bedingungen die Gelatine jedenfalls nicht das ganze durch sie 
ersetzte Eiweil} zu vertreten vermochte. Auf den Umstand, da 
in den beiden ersten Tagen die Stickstoffbilanz positiv war, 
kommen wir noch zuriick. 

Nun setzten wir 1,32 ¢ Stickstoff in Form von Aminosiiuren 
hinzu. Von diesen waren mit Ausnahme des Phenylalanins alle 
in der in der Natur vorkommenden Form vorhanden, wiihrend 
die genannte Aminosiiure als Racemkorper verabreicht wurde. 
Die Versuchsperson erhielt nnnmehr: 4,3 ¢ Nahrungsstickstoff, 
5,2 g Gelatinestickstoff und 1,32 g Aminosiurenstickstoff. Nun 
wird die Stickstoffbilanz wieder positiv. Die Homogentisinséure- 
zahlen sind jetzt natiirlich unter dem EinfluB des zugefiihrten 
Tyrosins und des Phenylalanins gesteigert. Dieser Versuch 
allein wiirde beweisen, daf die genannte Menge Gelatine -!- dem 
Aminosiiuregemisch ausreicht, um etwa die Hiilfte des Nahrungs- 
stickstoffs zu ersetzen. Daf dieser SchluB nicht eindeutig ist, 
beweist die Nachperiode mit Gelatine allein, d. h. ohne Amino- 
saurenzusatz. Auch hier ist die Stickstoffbilanz positiv. Beach- 
tenswert ist allerdings der Umstand, dab sie fortwihrend abfiillt 
und unzweifelhaft, wenn der Versuch noch liinger gedauert hatte, 
negativ geworden wiire. Auch die Homogentisinsaurezahlen 
steigen an. Es ist schwierig, fiir dieses Verhalten eine klare, 
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eindeutige Erkliirung zu geben. Am plausibelsten erscheint uns 
die folgende. Die ersten Tage mit Gelatine allein, die auf die 
Versuchsperiode «Gelatine -- Aminosiurezusatz» folgten, standen 
noch unter dem Einflub der verfiitterten Aminosiéuren. Solche 
waren héchstwahrscheinlich noch im Korper deponiert und 
kamen mit den Bausteinen der Gelatine zur Verwendung. Fiir 
diese Auffassung spricht der hohe Homogentisinsiurewert am 
Tage des Beginns des Versuches mit Gelatine allein. Offenbar 
driickt sich hier eine nachtriigliche, allmihliche Ausscheidung 
der zugeftihrten aromatischen Eiweifbbausteine aus. (Vergl. die 
unter gleichen Bedingungen erhaltenen Homogentisinsiurewerte 
der Vor- und Nachperiode mit Gelatine allein.) In ahnlicher 
Weise diirfte die stark positive Stickstoffbilanz am ersten Tage 
dieser ganzen Versuchsreihe aufzufassen sein. So wiirde es 
sich am einfachsten erkliiren, weshalb die Gelatine in den ersten 
Tagen einen betriichtlich gréBeren Nutzeffekt entwickelt, als 
nach einiger Zeit. In dem Mabe, in dem der Organismus seine 
zur «Ergénzung» der Gelatine zu «Eiweib» verfiigbaren Bau- 
steine hergegeben hat, wiirden die mit der Gelatine zugeftihrten 
wertloser und unbrauchbarer. Mehr moéchten wir vorlaufig aus 
den vorliegenden Versuchen nicht herauslesen. Wir glauben, 
dali die wenigen Gesichtspunkte, die wir vorliiufig entwickelt 
haben, geniigen, um zu zeigen, mit welchem Erfolg Fragen des 
Fiweifistoffwechsels am Alkaptonuriker studiert werden konnen. 
Dieser Umstand ist von anderen Gesichtspunkten ausgehend 
in anderer Richtung bereits von F alta!) hervorgehoben worden. 
Unsere Resultate machen uns einerseits noch vorsichtiger in 
der Beurteilung von Stoffwechselversuchen, sie ermuntern uns 
jedoch auch andererseits zu weiteren Versuchen in d&hnlicher 
Richtung. 

Nachtrag: In der kiirzlich gemeinschaftlich mit P. Rona 
(l. c.) ver6ffentlichten Arbeit iiber den Abbau einiger Dipeptide 
des Tyrosins und Phenylalanins bei einem Falle von Alkap- 
tonurie ist erwiihnt, da’ subkutan zugefiihrtes Glycyl-I-Tyrosin 
die Homogentisinsiiureausscheidung vermehrt. Der zu _ dieser 





') W. Falta, Der Eiweifistoffwechsel bei der Alkaptonurie. Ha- 
bilitationsschrift 1904. 
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SchluBfolgerung fiihrende Versuch ist in der mitgeteilten Tabelle 
zwar angefiihrt, jedoch nicht genauer bezeichnet. Er betrifft 
den 47. Tag. Ferner sei noch angefiihrt, dal} wir auch bei 
diesem Falle von Alkaptonurie die Haare auf Tyrosin unter- 
sucht haben. Die gewonnene Menge an Tyrosin stimmt mit 
der bei der Hydrolyse von Haaren normaler Individuen ge- 
fundenen tiberein. 

Diese Untersuchung ist zum Teil mit Hilfe der Jagow- 
Stiftung ausgefiihrt worden. 








Untersuchungen diber das Hypothermolysin. 
Von 


G. Olivi. 


Laboratorium fiir allgemeine Pathologie an der Universitat zu Siena, unter der Leitung 
von Prof. E. Centanni., 


(Der Redaktion zugegangen am 12. Oktober 1907.) 


Die biologischen Reaktionen haben sich nicht nur als dazu 
geeignet erwiesen, Unterschiede unter den natiirlichen Antigenen 
zu offenbaren, wie sie bei Individuen verschiedener Arten, bezw. 
in den einzelnen Bestandteilen desselben Individuums vorge- 
funden werden, sondern sie haben selbst dann angewandt werden 
kOnnen, wenn es sich um Antigene handelte, die durch die 
Einwirkung verschiedener physikalischer sowohl als chemischer 
Agentien kiinstlich erzeugt worden waren. Unter den physika- 
lischen Agentien hat die Wirme, und zwar sowohl bei hoheren 
als bei niedrigeren Temperaturen betrachtet, die Aufmerksam- 
keit der Forscher am meisten beschiftigt. 

Obermayer und Pick haben mittels der Prazipitinreak- 
tion die bei Eiweifstoffen infolge des Kochens aufgetretenen 
Veriinderungen beobachtet. 

Wiihrend der nach Einspritzung normaler Eiweibstotle 
gewonnene Antikérper eben nur die normalen Eiweifstoffe der 
entsprechenden Tierart prazipitiert, so ist dagegen der mit ge- 
kochten Eiweifstoffen gewonnene Antikérper, ohne dabei die 
Artspezifizitét einzubtiBen, dazu geeignet, sowohl die normalen, 
als die gekochten zu prazipitieren. 

Loéffler hat Eiweifstoffe im Autoklaven auf -+ 150° er- 
wiirmt und dabei beobachtet, da8 im Antikérper derselben ein 
friiher nicht vorhandenes Priazipitin erscheint, das nur fiir diese 
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erhitzten Eiweifstoffe, nicht jedoch fiir natiirliches Albumin 
aktiv ist; es vollzieht sich demnach bei dieser Temperatur eine 
griindliche Veriinderung, die infolge des Kochens nicht auftrat. 

Die Einwirkung niedriger Temperaturen wurde an Bak- 
terien beobachtet. 

Es hatten schon Dreyer beziiglich der Agglutinine, und 
Wright beziiglich der Opsonine hervorgehoben, dal} nach langem 
Kochen geringere Veri&nderungen als bei niedrigen Tempera- 
turen auftreten. 

Perrone hat namentlich Typhuskulturen durch 6 Stunden 
bei — 15° bis — 17° stehen lassen und konnte feststellen, dab 
bei Tieren, die mit diesen Kulturen behandelt wurden, ein viel 
betraéchtlicheres Agglutinationsvermégen auftrat, als bei solchen, 
die mit Normalkulturen geimpft wurden, dal} aber diese Tiere 
trotzdem keine Immunitét erlangt hatten. 

Diese Kulturen erscheinen nach erfolgter Einwirkung der 
Temperatur bedeutend geschwiicht; wenn sie aber einige Stunden 
bei Zimmertemperatur bleiben, so wird ihre friihere Virulenz 
wieder hergestellt. Das Ausbleiben der Immunitét bei Ver- 
suchstieren kann entweder auf diese abgeschwiichte Virulenz 
oder auf den Umstand zurtickgeftihrt werden, dai der Versuch, 
wie es scheint, nicht mit der entsprechenden, erkilteten Kultur 
gemacht wurde, die zur Immunisation gedient hatte. 

Auch in bezug auf die chemischen Agentien, die zur 
kiinstlichen Erzeugung von Antigenen angewandt wurden, stehen 
die Arbeiten von Obermayer und Pick in erster Linie. 

Diese Forscher haben die chemischen Agentien in zwei 
Klassen eingeteilt. Zu der ersten gehOren neben der Wirme 
die Alkalien, die Siiuren, das Formaldehyd, das Toluol, das 
Permanganat und die tryptische Verdauung, welche die Protein- 
molekiile in der Weise verindern, daf die Immunsera, ohne 
die Artspezifizitiit einzubiiBen, befahigt werden, gegen ihr eigenes 
Antigen zu reagieren, wahrend ihre Fihigkeit, gegen andere 
Antigene derselben Art zu reagieren, erweitert wird. 

Die zweite Klasse umfaBt die Verainderungen, die an jo- 
dierten, diazotierten und nitrierten EiweiBstoffen wahrzunehmen 
sind, deren Reaktionsgebiet ein eng beschriinktes ist, indem 
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das jodierte Priizipitin nur auf das jodierte EiweiB reagiert: 
dieselben biiben jedoch ihre Artspezifizitét ein, denn das mi 
jodiertem Ochseneiweifh gewonnene Priizipitin reagiert auf das 
jodierte Eiweifi eines beliebigen Tieres, z. B. eines Vogels. Die 
Spezifizitiit, erstreckt sich auch auf kombinierte Veridnderungen: 
so erzeugt das zuerst jodierte und dann nitrierte Eiweif nur 
fiir das zugleich jodierte und nitrierte Eiweifs ein Prazipitin, 
nicht aber fiir das jodierte und das _ nitrierte allein. 

Die so auf kiinstlichem Wege im Laboratorium erzielten 
Resultate fiihren uns zur Frage, ob bei den Veranderungen, 
welche im lebenden Protoplasma infolge der Wirkung verschie- 
dener Krankheitsagentien wahrzunehmen sind, ihnliche Tat- 
sachen festgestelit werden kénnen. Es wiirde daraus ein grofer 
Vorteil entstehen, indem diese héchstempfindlichen Reaktionen 
es gestatten wiirden, die Eigenart der Krankheit recht genau 
zu charakterisieren und noch tiefer in das Wesen derselben 
einzudringen, sodal} es méglich sein wiirde, im Krankheitsbilde 
den Anteil zu berechnen und festzustellen, den das Vorhanden- 
sein und die vermutlichen Reaktionen der betreffenden alte- 
rierten Protoplasmen notwendigerweise daran nehmen. Auf 
diesem Gebiete haben Centanni beziiglich der Prazipitine und 
Donath und Landsteiner beziiglich der Himolysine die erste 
Anregung zu eingehenden Forschungen gegeben. 

Centanni beobachtete, da’, wenn das Protoplasma von 
Organen, die durch Krankheitsagentien angegriffen sind, resor- 
biert wird (wie es z. B. fiir das Leberparenchym bei Distoma- 
tose der Fall ist), in dem Blute ein Priizipitin erscheint, dem 
die Eigenschaft zukommt, zwar nicht auf eine frische, mit einem 
gesunden Organe bereitete Emulsion, sondern ausschlieflich aut 
eine solche zu reagieren, die schon in einem intermediaren 
Zustande der autolytischen Zersetzung steht. Auf Grund dieser 
Tatsache konnte das fiir die Pathologie héchst wichtige Prinzip 
festgesetzt werden, daB die Organe, die bei ihrer Resorption die 
Konstitution ihres Protoplasmas, wenigstens zum Teile und je nach 
den Krankheitserregern modifizieren, dabei eine neue Gattung 
von Antigenen (Metantigenen) erzeugen, welche als fremde Ele- 
mente die Bildung entsprechender Antikérper auslésen. Diesen 
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Antikérpern kommt die Eigenschaft zu, daf sie unschiidlich und 
ohne jede Wirkung auf die normalen Organe im Organismus 
zirkulieren, bis die pathogenen Bedingungen wieder zu wirken 
anfangen und das Auftreten der entsprechenden Antigene in 
denselben Organen wieder hervorrufen. 

Von grober Bedeutung ist die Beobachtung von Donath 
und Landsteiner, daf bei paroxysmaler Hiimoglobinurie eine 
lytische Substanz im Serum vorhanden ist, der die Eigenschaft 
zukommt, daB eine Mischung von Hiimolysin und Blutkérperchen 
erst dann Hiimolyse aufweist, nachdem sie eine Zeitlang einer 
niedrigen Temperatur (+ 5° bis -|- 15°) ausgesetzt worden 
ist. Diese Eigenschaft ist dem Hiimolysin, nicht aber den Blut- 
kérperchen zuzuschreiben, denn dieselbe Erscheinung kommt 
nicht nur mit Blutkorperchen des kranken, sondern auch mit 
slutk6érperchen von gesunden Individuen zustande. 

Die Beobachtung der Wirkung niedriger Temperaturen 
auf die Gewebe ist von hohem Interesse, indem diesen Tem- 
peraturen die Rolle von priidisponierenden Bedingungen nicht 
abgesprochen werden darf, die in der Praxis sehr oft als 
rheumatische Ursachen bezeichnet werden. 

Ich habe es darum fiir zweckmiibig gehalten, eine solche 
Kinwirkung auf die Erytrocyten zu studieren, eine Zellart, die 
bei den heutigen Untersuchungsmitteln zu einer eingehenden 
Analyse sehr geeignet ist. Dieses Studium kann zugleich zu 
einer Aufklirung tiber den Mechanismus der Wirkung des er- 
wihnten, bei Hiimoglobinurie erscheinenden Hiimolysins fiihren. 

Ich habe die Fragestellung in zwei Teile zerlegt. Im 
ersten Teile werden die an den Erytrocyten infolge der Kiilte 
auftretenden Liésionen in direkter Weise beobachtet, und zwar 
durch Untersuchung der Veranderungen, die das Blutkérperchen 
in dem Bindungsvermégen seiner Rezeptoren gegen das nor- 
male Hiamolysin erfihrt. 

Im zweiten Teile werden diese Veriinderungen in indirekter 
Weise beobachtet, insofern das erkiiltete Blutkérperchen als 
modifiziertes Antigen zur Erzeugung des spezifischen Antikérpers 
angewandt wurde. 
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I. Direkter Versuch zur Feststellung der Veranderungen, die von 
niedrigen Temperaturen in den Blutkorperchen hervorgerufen werden. 


Es wurden Kaninchen subkutan mit frisch durch Aderla( 
gewonnenem, defibriniertem Meerschweinchenblut behandelt und 
diese Operation mit der gr6ften Geschwindigkeit ausgefiihrt, 
damit die Kaltewirkung der Zimmertemperatur, von ungefiihr 
15°, auf die Blutkorperchen tunlichst ausgeschaltet wire. 

Nach drei Einspritzungen und zwar ungeféihr 3 Wochen 
nach der ersten, wurde das Serum entnommen und mit natiir- 
lichen Blutkorperchen einerseits und erkilteten Blutkorperchen 
anderseits gepriift. k 


1. Reihe. — Die Einwirkung der Kilte auf die Blut- 
kérperchen allein oder Blutkérperchen + Himolysin. 


a) Blutkérperchen, die, gewaschen und fast ginzlich ihrer 
Fliissigkeit beraubt, dureh 2 Stunden einer Temperatur von 
+ 1° ausgesetzt, dann, nach der Einwirkung der Kalte, in 
physiologischer Salzl6sung aufgeschwemmt wurden. 


I. Der Kilte ausgesetzte 
Blutkérperchen a ace oe aan ne ' ai 


lmmunserum 0,05} Blafrot 0,10) rot 0,15 los. 
f ve ; ( 

in toto held wie Zwischen | rot. | 

der bei I od farbe tiefer als 

ll. BlutkOrperchen] 5,00 |” ' 5,00] zwischen 2,20] beim 
Kiilte - noch = 

Immunserum 0,05 i 0,10} den ent- 0,15] entspre- 

ausge- blisser, 7 
setzt bald rot vs allie all —" 
den Ju. Ill den I. 














Il]. Normale Blutkérperchen au re nd 5,00 | tiefes 5,00) farb- 
rot 0,10) rot 0,15fLackrot 


b) Blutkérperchen, die durch 2 Stunden bei einer ‘Tem- 
peratur von -|- 1° bis -+ 2° in physiologischer Salzlésung 
aufgeschwemmt wurden. 


Immunserum 0.05 los. 


I. Der Kalte ausgesetzte Blutkérperchen 5,00) fast 5,00 
ee farblos. 
Immunserum 0,05 J farblos 
I]. Blutkérperchen in toto der 5,00) bald ganz farblos, 
Immunserum Kilte ausgesetzt 0,05 } bald rosa oder rot. 


Ill. Normale Blutkérperchen 5,00) lack- 5,00 
farblos. 


Immunserum 0,05} rot 
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Ahnliche Versuche wurden in der Weise vorgenommen, 
daB die Blutkérperchen sogar durch 6 Stunden der Wirkung 
der Kilte ausgesetzt wurden; die dabei wahrgenommenen Unter- 
schiede waren noch viel deutlicher, indem selbst bei der mit 
Blutk6rperchen, die allein der Kiilte ausgesetzt worden, vor- 
genommenen Probe dieselben giinzlich farblos blieben. 

DaB die auf liingere Zeit sich erstreckende Einwirkung 
der Kite tiefer greifende Vera&nderungen zur Folge hat, geht 
auch aus den Versuchen von Donath und Landsteiner her- 
vor; diese Autoren lieben die Mischung durch mehrere Stunden 
im Eisschrank stehen und fanden darauf, dafi dieselbe sich 
nicht mehr ldste. 

Aus dieser ersten Gruppe von Versuchen geht folgendes 
hervor: 

1. Wenn man die Kalte auf die Blutk6rperchen allein 
einwirken laft, so hemmt sie die Wirkung des Hiimolysins auf 
dieselben entschieden und ausnahmslos, und zwar ist diese 
Beeinflussung am deutlichsten, wenn die Blutkérperchen in 
physiologischer Salzlisung aufgeschwemmt der Kiiltewirkung 
ausgesetzt werden. Diese Hemmung ist auf eine Zersetzung 
der zur Bindung bestimmten Komplexe des Blutkérperchens 
zuriickzufiihren, welches dadurch die Tiitigkeit einbiibt, den 
normalen Amboceptor zu fixieren. 

2. Dasselbe Resultat kann erzielt werden, wenn man 
Blutkérperchen und Serum zusammen vermengt erkiilten labt, 
in diesem Falle jedoch ist die Hemmung nicht so besténdig 
und deutlich. Es ist h6chstwahrscheinlich, dafi die Verbin- 
dung der Blutkérperchen mit den entsprechenden Ambocep- 
toren, die bekanntlich selbst bei niedriger Temperatur vor sich 
geht, in diesem Falle schon stattfindet, bevor die Kiilte ihre 
Kinwirkung ausiibt und die Receptoren entsprechend modifiziert. 

3. Die Unterschiede sind weniger ausgesprochen, wenn 
grobere Mengen Immunserum bei der Reaktion angewandt 
werden, und zwar wahrscheinlich infolge der Massenwirkung, 
die auf den unveriindert gebliebenen Teil der Rezeptoren der 
blutkérperchen ausgeiibt wird. 
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2. Reihe. — Die Einwirkung der Kalte auf die Kom- 
ponenten des Haimolysins. 


Nachdem die Einwirkung niedriger Temperaturen auf 
die Blutkorperchen nachgewiesen worden, erscheint eine ent- 
sprechende Untersuchung beziiglich der Himolysinkomponenten 
als erforderlich, will man feststellen, welcher Anteil auf die Ver- 
finderungen der einen, welcher auf jene der anderen Kom- 
den Kiilteversuchen mit der Mischung zurtick- 
zufiihren ist. Ein solcher Nachweis ist um so wichtiger, da das 
Hiimolysin eine labile Komponente, das Komplement, aufweist. 
Aus der diesbeziiglichen Literatur wollen wir die Beobachtungen 
von Liidke hervorheben: dieser Forscher hat Hamolysine fiir 
Ochsen- und Hammelblutkérperchen durch 10 bis 30 Minuten 
der Temperatur der fliissigen Luft, naémlich 190°, ausgesetzt — 
und zwar sowohl die Hiimolysine in toto als deren einzelne 
Komponenten, Amboceptor und Komplement, — dabei aber 
keine bemerkenswerte zerstOrende Wirkung wahrgenommen. 

Um Amboceptoren allein zu erhalten, wurde das Serum 
inaktiviert (80 Min. bei 56°) und als Komplement wurde frisches 
Serum eines normalen Kaninchens angewandt. 


ponente bel 


I. Der Kiiltewirkung ausgesetzte Blutkérperchen 5,00). ee 
~ | sehr blasses 
Amboceptoren ) ill 0,05 R 
: normé . sa. 
Komplement — f 0.05] —_ 
Il. Normale Blutkérperchen 5,00 
Der Kiiltewirkung ausgesetzte Amboceptoren a hellrot. 


Normales Komplement 0,05 


II. Normale Blutkérperchen 5,00 tiefrot, aber 
Normale Aboceptoren 0,05) etwas schwiicher 
Der Kiiltewirkung ausgesetztes Komplement 0.05) als bei VII. 

IV. Blutkérperchen ‘n toto 200 bald wie beil, bald wie bei VII; ain 
Amboceptoren ” 0,05 hiufigsten eine Zwischenfarbe 
Komplement | oreane 0.05 | zwischen I und VII. 

V. Normale Blutkérperchen 5,00) wie bei II, 
Amboceptoren] der Kaltewirkung 0,05 ;zuweilen wie 
Komplement f ausgesetzt 0,05) bei VII. 


VI. Allein abgektihlte Blutkérperchen 5,00 
) allein 0.05 ¢ farblos. 


Amboceptoren 
Komplement | abgekihlt 0, 15 | 


—— he 
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VII. Normale Blutkérperchen — 5,00 
Normale Amboceptoren 0.05, lackrot. 
Normales Komplement 0.05 | 
Die Ergebnisse der zahlreichen fiir diese Reihe vorge- 
nommenen Versuche blieben bei Nr. J, UW. Wl und VI unver- 
‘indert, nur bei Nr. IV und V waren Schwankungen wahrzu- 
nehmen. Aus diesen Tatsachen abt sich folgendes schlieBen: 
l. Die kiilte Gbt auch bei Einwirkung auf das Hiimolysin- 
molekiil eine hemmende Wirkung aus: im VI. Versuche trat 
| und Il gegentiber nie Lyse ein, weil die Abkiihlung zugleich 
auf die Blutkorperchen und auf das Haimolysin ausgetibt: wurde. 
2. In dem hiimolytischen Komplexe ist der Amboceptor 
der empfindliche bBestandteil, wiahrend das Komplement diese 
Empfindlichkeit fast giinzlich entbehrt, und zwar im Gegensatz 
zu dem Verhalten hoheren Temperaturen gegentiber. 
3. Im Grunde genommen jedoch ist die Einwirkung der 
Kiille auf die Blutk6rperchen eine sehr betriéichtliche, wiihrend 
sie dem Hiimolysin gegentiber eine sehr geringe ist. 


II. Indirekter Versuch mittels Bildung eines fiir die erkalteten 


Blutkorperchen spezifischen Antikorpers. 


Es wurden Kaninchen mit Meerschweinchenblut immuni- 
siert: vier von denselben wurden mit wiederholt gewaschenen 
BlutkOrperchen behandelt, die nach Abgieben der Fliissigkeit 
2 St. bei +- 1° bis -'- 2° geblieben waren: das fiinfte Tier 
wurde mit defibriniertem, 2 St. bei -+- 1° im eigenen Serum 
gehaltenen Blut behandelt. Das Serum wurde nach der dritten 
Impfung, bezw. nach einer gréferen Anzahl Injektionen ent- 
nommen. Das Immunserum der ersten vier Versuchstiere rea- 
gierte in gleicher Weise, wie das mit Normalblut gewonnene 
Himolysin. Eigentiimlich waren hingegen die Ergebnisse bei 
dem V. Kaninchen, dessen Serum vergleichsweise mit durch 
2 St. bei + 1° erkiilteten, bezw. mit normalen BlutkOrperchen 
gepruft wurde. Es wurde durch weitere Experimente unter- 
sucht, ob die Abkiihlung auf die Molekiile des erhaltenen be- 
sonderen Hiimolysins wirke. 

Auch in diesem Falle wurde dem inaktivierten Immun- 
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serum frisches normales Kaninchenserum als Komplement zu- 


gesetzt. 


rot 


I]. Abgekiihlte BlutkOrperchen i aie Ka nee tiefes ae farb- 


Immunserum 0,05} rot 0,08 


0,15 


Lackrot los. 





II. Normale Blutkérperchen 5,00) fast 10,88 ee hell- = farb- 
Immunserum 0,05ffarblos 0,10f ~~ 0,15f rot los. 
Il]. Abgekiithlte Blutkérperchen 5,00 | ack- 5,00 ) tiefes 
Amboceptoren 0,05 0,10 } Lack- 
Komplement 0.05 sa 0,10) rot. 
IV. Normale Blutkérperchen 3,00) plab- 3,00 hell- 
Abgekiihlte Amboceptoren 0,05 0,10 
Komplement 0,05 rom 0.10] rot. 
V. Normale Blutkérperchen 5,00 blaf- v0 
Amboceptoren 0,05 0,10 
Abgekiihltes Komplement 0,05 a 0,10 am. 





VI. Blutkérperchen | — 5,00) lackrot, wie 
Amboceptoren } 0,05; beim entspr. 
abgekiihlt ,')- 
Komplement |: . 0,05 Il 
VII. Normale Butkorperchen 5,00 blaf- 
Amboceptoren | abge- 0,05 
Komplement f kiihlt 0,05) TOS4 0,10 


VIII. Allein abgekiihlte Blutkérperchen 5,00) lackrot, 
Amboceptoren ) allein ab- 005) ws bei III 
Komplement Jf  gekiihlt 0,05) entspr. 

IX. Normale Blutkérperchen — blaf- 
Amboceptoren 0,05 
Komplement 0.05] a 


5,00 
0,10 





5,00) lackrot, wie 
0,10) beim entspr. 
0,10 If. 


hellrot, 
entsprechend wie 
bei IX. 
5,00) tiefes Lackrot, 
mee wie bei Iil 


0,10 entspr. 
20) hell- 
0,10 

0.10 rot. 


Aus dem bisher Eroérterten geht folgendes hervor: 


1. Behandelt man Kaninchen mit abgekiihlten Meerschwein- 
chenblutké6rperchen, und zwar vorziiglich mit solchen, die im 
eigenen Serum abgekiihlt wurden, so bildet sich ein ftir die er- 
kiilteten Blutkoérperchen spezifisches Haimolysin (Hypothermo- 
lysin); wenn, in der Tat, einer kleinen Menge solchen Immun- 
serums erkiiltete Blutk6rperchen zugesetzt werden, so tritt eine 
sehr intensive Lyse ein, die aber nicht zustande kommt, wenn 
normale Blutkérperchen bei der Reaktion angewandt werden. 


(Versuch I und IL.) 


2. Neben dem spezifischen Haimolysin entsteht auch, wenn 
gleich in kleineren Mengen, ein Hamolysin fiir die normalen Blut- 
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kérperchen; denn wenn grofere Mengen Immunserum ange- 
wandt werden, so erzielt man auch Lyse der normalen Blut- 
kérperchen; nur, waéhrend sie bei diesen sehr gering ist, ist 
sie bei den abgekiihlten Blutkérperchen sehr betriichtlich, da 
in diesem Falle die beiden lytischen Wirkungen zusammenfallen 
und zwar zugleich jene auf die von der Kiilte modifizierten 
und jene auf die unverandert gebliebenen Rezeptoren. 

3. Die Kiilte scheint nicht im geringsten aul die Molekiile 
des Hypothermolysins einzuwirken. 

Zur weiteren bestitigung des Vorhandenseins des Hypother- 
molysins und des normalen Lysins in diesem Serum habe ich 
das Experiment der elektiven Absorption vorgenommen. 


|. Abgekiihlte Blutkérperchen am hell- 
Immunserum mit abgekiihlten Blutkérperchen erschépft 0,10 
Komplement 0,10) iene 
Normale Blutkérperchen zip hell- 
Immunserum mit normalen Blutkérperchen erschépft 0.10 
Komplement 0.10) paren 

Il. Abgekithlte Blutkérperchen — = 
Immunserum mit normalen Blutkérperchen erschépft 0.10 
Komplement 0.10] rot. 
Normale Blutkérperchen oe ial 
Mit abgekiihlten BlutkOrperchen erschépftes Immunserum — 0,10 
Komplement 0.10] rot. 


Es steht demnach fest, dab das normale Blutkérperchen 
sein eigenes Hiimolysin, nicht aber das Hypothermolysin fixiert, 
und dafi das abgekiihlte BlutkOrperchen sich in analoger Weise 
verhilt. Dieser Umstand ist ein direkter Beweis der Ver- 
underungen, welche die Rezeptoren der BlutkOrperchen durch 
die Einwirkung niedriger Temperaturen erfahren. 

Aus den erwiihnten Versuchen geht hervor, dab die 
Hypothermolysinbildung zwar méglich ist, doch einige Schwierig- 
keiten bietet. Unter fiinf mit abgekiihlten BlutkoOrperchen be- 
handelten Tieren wurde nur bei dem einen der entsprechende 
Antikorper gebildet. Wie lift sich nun diese Tatsache deuten? 
ktwa dadurch, dal die behandelten Versuchstiere solcher Re- 
zeptoren entbehrten, die dazu fahig wiiren, die durch die Kilte 
modifizierten, bindenden Komplexe des blutkorperchens zu 
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fixieren, oder aber, daB das Vorhandensein des Serums neben 
den Blutkérperchen bei der Abktihlung eine tiefer greifende 
Beeinflussung begiinstigt. Besser gegriindet ist jedoch die An- 
nahme, dafi die Veranderungen des Blutkérperchens vergiing- 
licher Art sind, und dah eine Wiederherstellung oder Heilung 
des Blutk6rperchens selbst in der Weise erzielt werden kann, 
dafi man dasselbe wieder in eine passende Temperatur bringt, 
was eben geschieht, wenn es einem Tiere subkutan injiziert 
wird; diese Tatsache entspricht denn auch dem von Perrone 
beziiglich der Wiederherstellung der Virulenz bei Typhuskulturen 
Wahrgenommenen. 

Aus den zahlreichen Versuchen und auf Grund der er- 
zielten Resultate lassen sich nun folgende Schliisse ziehen: 

Die Kélte (Temperaturen von -+- 1° bis +- 2°) veriindert 
das rote Blutkorperchen und namentlich dessen Rezeptoren 
wesentlich, sodal} dasselbe nicht mehr imstande ist, normales 
Hiimolysin zu binden, vielmehr fahig wird, die Bildung eines ent- 
sprechenden, fiir das erkiiltete Blutkérperchen spezifischen Anti- 
korpers (Hypothermolysin) hervorzurufen. Diese Verinderung 
ist jedoch bei der gewihlten Versuchsanordnung nicht total, 
da eine Anzahl Rezeptoren unveriéndert bleiben (Bindung und 
Bildung des normalen Hiimolysins); sie ist auch nicht dauerhaft, 
da das Blutkérperchen sich erholen kann, sobald es in ein 
giinstiges Milieu gebracht wird. 

Die diesbeziiglichen Versuche kénnen ferner zu einer Er- 
kliirung der bei paroxysmaler Himoglobinurie beobachteten Er- 
scheinungen fiihren, und zwar insofern die Hiimolysinbildung als 
das Resultat einer, nur bei pradisponierten Individuen vorkom- 
menden Autovaccination angesehen werden kann. Daf dasselbe 
bei der Kiéilte einwirkt, soll uns nicht wundern, da eben nur 
bei niedriger Temperatur der entsprechende Rezeptor im Ery- 
trocyten auftritt. 

Durch den gleichen Prozefh kOnnen andere analoge kr- 
scheinungen erklirt werden, die man sonst auf rheumatische 
Ursachen zuruckfiihrt. 
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Zur Kenntnis der Schwefelverbindungen des Nervensystems. 
Von 


W. Koch. 


(Aus dem physiologischen Laboratorium der University of Chicago.) 
(Der Redaktion zugegangen am 19. Oktober 1907.) 


Mit Ausnahme von Kitihne und Chittendens') Arbeit 
iiber das Neurokeratin und der Beobachtung Kossels,?) dab 
Protagon Schwefel enthalt, liegen tiber das Studium der Schwefel- 
verbindungen des Nervensystems nur sehr wenige Untersu- 
chungen vor. Selbst die sonst so griindlichen Arbeiten von Thu- 
dichum*) berithren kaum dieses Gebiet. Bei meinen quanti- 
tativen Untersuchungen des Nervensystems verteilen sich die 
verschiedenen Schwefelverbindungen nach ihren Léslichkeits- 
verhiiltnissen auf vier Gruppen, welche ich mit 5,, 5,, 53, 5, 
bezeichnen werde. 

S,: Lipoide: Léslich in Alkohol oder Ather oder beiden. 
unléslich in 0,5°/oiger mit Chloroform § gesittigter Salzsiiure. 

5S,; Extraktivstoffe: Durch 95°/oigen Alkohol aus den 
feuchten Geweben zu entfernen. L6slich in 0,5°/oiger mit Chloro- 
form gesiittigter Salzsiiure und auf diese Weise von den Li- 
poiden zu trennen. 

5.,: Extraktivstoffe: Durch fiinf- bis sechsmalige, jedesmal 
24 Stunden andauernde Extraktion mit kaltem Wasser aus den 
in siedendem Alkohol und Ather unlislichen Anteil der Ge- 
webe zu erhalten. Es ist besser, bei diesen Extraktionen etwas 


Chloroform zuzuselzen. 


') Kiihneu. Chittenden, Zeitschrift fiir Biologie, 1890, Bd. XXV1, 
S. 291. 

*) Kossel und Freytag, Diese Zeitschrift, 1892, Bd. XVII, 5. 431. 

*) Thudichum, Die chemische Konstitution des Gehirns (vs 
Menschen und der Tiere, 1901. F. Piezcker, Tiibingen. 
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5,; Proteinkorper: Durch andauernde Behandlung mit 
heiBem Alkohol und Ather und seehsmalige Extraktion mit 
kaltem Wasser von allen anderen Substanzen bis auf einen 
kleinen Rest anorganischer Substanz befreit. 


5,: Lipoidschwefel. 
(Schwefelgehalt des Protagons: O,88°%/o.) 

Bei Versuchen, hier eine Fraktion zu erhalten, welche 
besonders reich an Schwefel, kam ich auf ein Priéiparat, das 
ungefiihr die gewohnlich fiir das Protagon angegebenen L6s- 
lichkeitsverhiiltnisse besa. Die Analyse gab folgendes Resultat: 


1,000 g Substanz verbrauchten 15,0 cem "10-Siure, d. 1. 2,1°%/o N 


I. 
2. 1,500 » 2 21,6 » ; >» » 20% N 
3. 0,500. » » lieferten 00185 g Mg,P,0,, d. i. 1,03°% P 
4, 0,500. » > 0,0319 » BaSO,, > O88%/o S 
Gefunden Cramers'’) Nolls ?) Kossels%) 
Analysen Analysen —— Analysen 
N 2,10 229 2.57 3,25 
P 1,08 1,04 1,15 0,97 
S 0,88 0,71 0,65 0.51 


Die analytischen Resultate stimmen also auch mit den 
bis jetzt fiir Protagone angegebenen anniihernd tiberein. Nur 
ist zu bemerken, dafi mein Priiparat aus Menschengehirnen 
dargestellt, bei welchen nach meinen bisherigen Erfahrungen 
das Protagon mehr Schwefel enthilt. Die bisherigen Unter- 
suchungen iiber das Protagon von Thierfelder*) und Gies °) 
beschiiftigen sich hauptsichlich mit dem wechselnden Phosphor- 
gehalt und mit Versuchen, aus dem Priiparat reines Cerebrin 
herzustellen. Cramer betrachtet sein Priiparat als einheitlich 
und bestimmt die Menge des abspaltbaren Cholins, welches 
nach meiner Berechnung dem Phosphorgehalt ungefiéhr propor- 
tional ist. Um die Zusammensetzung des Protagons anniihernd 
zu bestimmen, habe ich folgende Analysen unternommen. 


') W. Cramer, Journal of Physiology, 1904, Bd. XXXI, S. 31. 

*) Noll, Diese Zeitschrift, 1899, Bd. XXVII, 5S. 370. 

5) Kossel und Freytag, Diese Zeitschrift, 1892, Bd. XVII, 5S. 431. 
4) Thierfelder, Diese Zeitschrift, 1904, Bd. XLII, 5. 21. 

5) Gies, The Journal of Biological Chemistry, 1905, Bd. I, 8S. 59. 
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1. 0,2257 g Substanz mit 1,0°oiger Salzsiure 24 Stunden am Riickfluf- 
kithler gekocht gaben 0,0120 g BaSO,, d. 1. 0,73°/o S. 

2. 0,300 g Substanz mit 1,0°/iger Salzsiure 24 Stunden am Riickflus- 
kiihler gekocht reduzierten 0,1123 g CuO, d. 1. 16,0 Dextrose. ' 

3. 0,300 ¢ Substanz. nach der Methode von Koch und Woods?) auf 
Lecithin untersucht, gaben 0,0080 g Mg,P,0,, d. i. 0,75°/o Lecithin- 
phosphor, 


I. Il. 
Berechnet auf 1 Molekiil Le- Berechnet auf 1 Molekiil Le- 
cithin, 3 Molekiile Cerebrin — cithin, 3 Molekiile Cerebrin, Gefunden 


und 1 Molekiil Schwefel- 1 Molekiil Schwefelsaure 
siure und 1 Molekiil Stickstoff 
N 1,63 2,07 2,1 
P 0,90 0,89 Q,75 
5 0,95 0,94 0,73 
Dextrose! *) 15,7 15,5 16,0 


Die unter Il gegebene Berechnung stimmt besser mit der 
zuerst angegebenen Gesamtanalyse des Protagons wie mit den 
hier gefundenen Zahlen tiberein. Es wird sich auch wohl kaum 
um einen einheitlichen Kérper handeln. Die recht nahe Uber- 
einstimmung mit den molekularen Verhiéltniszahlen des Lecithin- 
phosphors und des als Schwefelsiiure abgespaltenen Schwefels 
deutet jedoch auf die womdgliche Existenz der folgenden Ver- 
bindung : 

O 
Lecithin — O— S — 0 — Cerebrin 
( 

Eine derartige Verbindung wiirde eine einfache Erklarung 
fiir die wohlbekannte Tatsache geben, daB Lecithin sich nicht 
mit kaltem Alkohol oder Ather, in welchen es im reinen Zu- 
stande leicht léslich ist, aus Protagon entfernen lift. Dab die 
Schwefelsiure wirklich in esterartiger Verbindung mit dem 


') Wegen der Ungenauigkeit der Zahlen fiir Galaktose als Dextrose 
berechnet. 

?) Koch und Woods, Journal of Biological Chemistry, 1905, Bd. |, 
S. 203. 

5) Mit Zugrundelegen von Thierfelders Bestimmung berechnet. 
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Cerebrin sich befindet, geht daraus hervor, daf sich aus dem 
Priiparat durch Behandlung mit Chloroform gesiittigter 5°/oiger 
Salzsiure in der Kilte nur minimale Mengen Schwefelsiiure 
gewinnen lassen (aus 1,5 g nur 0,003 g BaSO,). 

Aus der mehr salzartigen Verbindung mit Lecithin konnte 
die Schwefelséure wohl eher auf diese Weise entfernt werden. 
Nimmt man an, dab der reduzierende Zucker nur aus Cerebrin 
stammt, so ergibt die Berechnung mehr Cerebrin, wie in obiger 
Verbindung vorhanden sein kann. Der Uberschuf ist wohl auf 
Gamgees Pseudocerebrin oder Thierfelders Cerebron zu 
beziehen. Wie mir nun Dr. Levene persoénlich mitteilt, lébt 
sich im Protagon mit der Orcinprobe eine Pentose nachweisen. 
Die Verhaltnisse liegen also ziemlich verwickelt und das Stu- 
dium der Zusammensetzung des Protagongemisches scheint mir 
daher zurzeit wichtiger als langwierige Untersuchungen dariiber, 
ob ein einheitlicher Kérper vorliegt oder nicht.!) Obgleich mein 
Priiparat weniger Stickstoff und mehr Schwefel enthiilt, wie 
man bisher gefunden, ist mir die Darstellung der Verbindung 
von Lecithin und Cerebrin mit Schwefelsiiure noch nicht ge- 
lungen. Auch miissen noch weitere Untersuchungen dariber 
entscheiden, welchem Anteil des Protagons der Uberschu8 von 
einem Molekiil Stickstoff zukommt. 

Interresant ist, dab, wie schon Noll fiir das Cerebrin an- 
gegeben, auch der hier untersuchte Schwefel, den ich von jetzt 
ab als Lipoidschwefel bezeichnen werde, vorwiegend in der 
weiben Substanz vorhanden, wie aus folgenden Zahlen ersichtlich. 

Lipoidschwefel in Prozent der Trockensubstanz 
berechnet 


Muskel 0,008 
Submaxillardriise 0,018 
Hoden 0,023 
Leber 0,036 
Graue Nervensubstanz 0,040 
Weife > (corpus callosum) 0,180 


Weitere schwefelhaltige Kérper aus den Lipoiden zu ge- 
winnen, ist mir noch nicht gelungen, obgleich alle Priiparate, 


1) W. Cramer und H.C. Lockhead M.C., The Biochemical Jour- 
nal, 1907, Bd. II, S. 355. 
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sogar Cerebrin, wenn nicht besonders sorgfialtig gereinigt, etwas 
Schwefel enthalten, was aber wohl auf Verunreinigungen zu 
beziehen ist. Der im Protagongemisch vorhandene Schwefel- 
k6rper wird wohl der einzige Lipoidschwefelkérper sein, denn 
das Verhiiltnis von Schwefel zu Cerebrin berechnet sich im 
Corpus callosum beinahe genau so wie im Protagon. 


Schwefel : Cerebrin = 1: 86 im corpus callosum 
‘ ‘ -= 1:83 » Protagon. 


S.: Neutralschwefel. 


1. Anorganische Sulfate. 
2. Taurinartige Schwefelverbindung. 

Diese Gruppe enthiilt ungefiihr ein Zehntel ihres Gesamt- 
schwete!s in Form anorganischer Sulfate, welche sich mit 
Baryumehlorid direkt bestimmen lassen. Im Filtrat vom Baryum- 
sulfat befindet sich der bei weitem grofere Teil des Schwefels, 
welcher sich jedoch selbst nach andauerndem Kochen mit ein- 
prozentiger Salzsiiure nicht als Baryumsulfat gewinnen libt. 
Setzt man dieser L6sung Phosphorwolframsaéure zu, so ent- 
steht ein Niederschlag. welcher aber keinen Schwefel enthiilt. 
Im Filtrat, welches durch Baryumhydrat vom Uberschu8 der 
Phosphorwolframsiiure befreit, befindet sich ein K6rper, welcher 
mit Naphthylisocyanat reagiert. Durch anhaltende Behandlung 
mit Naphthylisoevanat kann die Lésung beinahe ganz von Schwefe! 
befreit werden. Die Naphthylisocyanatverbindung enthalt 0,8°/o 
Schwefel und gibt keine Orcinreaktion. Obgleich es mir hier 
ebenfalls nicht gelungen ist, einen einheitlichen Ké6rper darzu- 
stellen, glaube ich doch annehmen zu sollen, dab es sich um 
ein Gemisch von Monoaminosiiuren handelt. Die Eigenschaften 
des Schwefelkérpers wiirden am besten mit denen des Taurins 
oder einer komplizierten Vorstufe desselben tibereinstimmen. 
Der Ubersicht halber werde ich von jetzt ab S, als die Neutral- 
schwefelgruppe bezeichnen. Cystinartiger oder bleischwarzen- 
der Schwefel lé®t sich aber nicht nachweisen. 


S,: Anorganische Sulfate. 


Enthalt aufer den anorganischen Sulfaten noch protein- 
tihnliche Schwefelverbindungnn (Gelatine ?) 
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Diese Gruppe enthilt sehr wenig organische Substanz, 
nie mehr als ein Prozent der Gesamttrockensubstanz des Ge- 
hirns. Wahrscheinlich handelt es sich um proteinartige Kérper, 
welche durch die Alkoholbehandlung in Wasser nicht ganz un- 
lo6slich gemacht worden sind. Mit Phosphorwolframséure liéiBt 
sich aus der Losung ein ungefiihr O,3°/o Sehwefel enthal- 
tender Korper in geringer Menge gewinnen. Durch Behand- 
lung mit heijBem Wasser ist es mir gelungen, aus einer groberen 
Menge Gehirnsubstanz nach vorheriger Behandlung mit Alkohol 
und Ather einen gelatineartigen Kérper zu erhalten, welcher 
Millons Reaktion, aber nicht die Reaktion auf Tryptophan gibt. 
Uber zwei Drittel des Schwefels dieser Gruppe liibt sich durch 
Barvumchlorid direkt als anorganisches Sulfat nachweisen. 


5,: Proteinschwefel. 


1. Schwefelgehalt des Neurokeratins: 1,00-—2,24°/0. 
2. Schwefelgehalt des Nucleoproteins: 1,29°/o, Levene, ') 


we 


Halliburton.?) 
3. Globulin koaguliert hei 47°—50° €. Schwefelgehalt 
4, » ware’. nicht bestimmt. 


” ” 


Das Neurokeratin wurde zuerst von Kiihne und 
Chittenden eingehender studiert und seine Ahnlichkeit mit 
den aus Horn gewonnenen Keratinen klargelegt. Aim Stoff- 
wechsel des Nervensystems wird es sich wohl kaum beteiligen, 
da es hauptséchlich in den markhaltigen Fasern die Rolle einer 
Geriistsubstanz versieht. 

Das Nucleoprotein, welches Levene studiert, ist nach 
Halliburton’) mit seinem bei 57° C. koagulierenden Nucleo- 
protein identisch. Halliburton?) gibt an, dab sich dieser 
Korper nur in der grauen Substanz befindet und nicht aus 





') P.S. Levene, Archiv of Neurology and Psychopathology, 1899, 
Bd. VI, S. 14. 

*) Halliburton, Collected papers from the Physiological Labora- 
tory of King’s College London, 1893, Nr. 1. Siehe auch: British Medical 
Journal, 1893. Goulstonian Lectures. 

*) Halliburton, Ergebnisse der Physiologie, 1905, Bd. IV, 5. 31. 
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weifer Substanz gewinnen liabt. Interessant ist, wie spater 
bei meiner Berechnung der Verteilung des Proteinschwefels 
ersichtlich, dafB das Nucleoprotein im corpus callosum beinahe 
gar keinen Schwefel enthiilt, wiihrend nach Levenes und 
meinen Berechnungen das Nucleoprotein aus der grauen Sub- 
stanz verhiltnismiabig reich daran ist. Es wird sich also im 
Gehirn um mindestens zwei Nucleoproteine handeln: ein in 
der grauen Substanz befindliches schwefelhaltiges und ein so- 
wohl in der grauen wie in der weifen Substanz in den Kernen 
der Gliazellen befindliches, schwefelarmes. Letzteres Nucleo- 
protein ist meines Wissens bis jetzt noch nicht isoliert worden. 
Ob das erstere von Levene und Halliburton studierte mit 
der Nisslsubstanz in irgend welcher Beziehung steht, was ja 
nach dem Verhalten der Nisslsubstanz zu basischen Farb- 
stoffen nicht unmdglich, ist bis jetzt noch nicht untersucht. 
Interessant ist hier die Beobachtung von Mott,!) welcher findet, 
dafi bei der amaurotischen Idiocie, mit einem Verschwinden 
der Nisslsubstanz, eine Verminderung des Nucieoproteinphos- 
phors der grauen Substanz parallel verléuft. Die Globuline 
von Halliburton sind bis jetzt noch nicht auf ihren Schwefel- 
gehalt untersucht worden. 

Obgleich es mir noch nicht gelungen ist, wegen der 
Schwierigkeit in der Beschaffung von Menschengehirnen, welche 
sich zu diesen Arbeiten am besten eignen, einen wirklich reinen 
Schwefelkérper herzustellen, ist es doch interessant, die quan- 
titative Verteilung des Schwefels auf die verschiedenen Gruppen 
zu vergleichen. Die in folgender Tabelle angegebenen analy- 
tischen Resultate wurden an einem vollkommen normalen, 
frischen, beinahe blutfreien Gehirne eines neunzehnjahrigen 
Mannes gewonnen, welcher an Verblutung aus der Art. carotis 
interna gestorben war. Das Gehirn wurde mir von meinem 
Kollegen Dr. H. G. Wells giitigst zur Verfiigung gestellt. Die 
vollkommene chemische Analyse wird demnachst an anderer 
Stelle erscheinen. 


') F. W. Mott, Archives of Neurology, 1907, Bd. III, S. 244. 
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Graue Rinden - Corpus 
substanz callosum 
In Prozent In Prozent | In Prozent. In Prozent 
der | des der des 
Trocken- | Gesamt- | Trocken- Gesamt- 
substanz  schwefels | substanz § schwefels 





S, Lipoid. . .. . «7 0,083 | 7,2 O180 | 359 
S, Newiral ... «+. 0,050 10.9 0,025 | 2,0 
S, Sulfate. .....] 0007); . 0,006.) 
. © d,9 3.4 
{ S, Sulfate... .. | 0,020 J | 0.0114 J 
\ S, Proteinéhnlich . .] 0013 | 28 0,023 | 4,6 
S, Globulint) .. . «| 0125 | 27,2 ) 
| 0040 | 8,0 
4 S, Nucleoprotein?) . . 0.166 | 36,0 f | 
| S, Neurokeratin’) . . 0,046 | 10,0 0216 | 438.2 
0,460 | 0,501 
Gesamtschwefel . . . 0,430 | 0.420 


(Kontrollbestimmung) | | 


\ 


Die obigen Zahlen deuten darauf hin, dab: 

in der grauen Substanz Nucleoprotein, Globulin und 
Neutralschwefel vorherrschen ; 

in der weifen Substanz bei weitem der gréfte Anteil 
auf Neurokeratin und Lipoidschwefel zu beziehen ist. 

Das in der grauen Substanz vorhandene Neurokeratin 
und der Lipoidschwefel stehen ungefihr im selben relativen 
Verhaltnis zu einander wie im corpus callosum und es scheint 
daher die Annahme berechtigt, daB es sich bei beiden um 
charakteristische Bestandteile der markhaltigen Fasern handelt. 
Ganz frei von weifier Substanz laBt sich ja bekanntlich graue 
Substanz nicht gewinnen. 











') Aus der Differenz zwischen Nucleoprotein- plus Neurokeratin- 
schwefel und dem direkt bestimmten Gesamtproteinschwefel berechnet. 

*) Aus meiner Proteinphosphorbestimmung auf Grund von Levenes 
Schwefelbestimmung berechnet. Das Resultat wird etwas zu hoch sein, 
da nicht alles Nucleoprotein in der grauen Substanz mit der von Levene 
studierten Substanz identisch ist. 

%) Aus Chittendens analytischen Befunden an einem 21 jahrigen 
Manne annahernd berechnet. 


ae 
ee 
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Ehe ich auf die Bedeutung der obigen Befunde fiir die 
Erklirung des Stoffwechsels des Nervensystems néher eingehe, 
scheint es angebracht, unsere bisherigen Kenntnisse iiber dieses 
interresante Gebiet zusammenzustellen. 

Stellen wir uns ein lebendes Gewebe nicht als eine An- 
zahl sogenannter lebender Molekiile, sondern als den Ort der 
Zusammenwirkung mehrerer chemischer Reaktionen vor, so 
handelt es sich darum, die einzelnen Reaktionen zu erkennen 
und zu studieren. Dies kann man nun auf dreierlei Weise er- 
reichen. 

1. Am lebenden Gewebe, wie dies Hill!) bei seinen Un- 
tersuchungen tiber die CO,-Produktion des Nervensystems getan. 

2. Am iiberlebenden Gewebe wie bei den Arbeiten von 
Hofmeister?) iiber Methylstoffwechsel und zahlreichen Ar- 
beiten anderer Forscher iiber Autolyse. 

3. An toten Geweben, wie bei meinen hier zu schildernden 
Versuchen, durch das Studium der unter den Extraktivstoffen 
befindlichen Stoffwechselprodukten des Gehirns in normalen und 
pathologischen. Fiillen. 

Obgleich nun der geringe Gewichtsverlust des Nerven- 
systems beim Hungern die von mehreren Forschern beobach- 
tete sehr langsam verlaufende Autolyse, sowohl wie die oben 
erwiihnten Beobachtungen von Hill und Hofmeister darauf 
hindeuten, dafB im Nervensystem die chemischen Reaktionen 
sehr langsam verlaufen, beweisen die Versuche von Ehrlich,?) 
Hill,'!) Baever,*) Bondy 5) und Mott und Sherrington, °) 
dali das Gehirn fortwiihrend mit einem grofen Sauerstofftiber- 
schuf versorgt sein mufS, um normal zu funktionieren. Nun 


') L. Hill, Journal of Physiology, 1895, Bd. XVIII, S. 334. 

2) Hofmeister, Archiv fiir experimentelle Pathologie und Phar- 
makologie, 1804, Bd. XXXII, S. 198. 

*) P. Ehrlich, Sauerstoffbediirfnis des Organismus. 

4) Hv. Baeyer, Zeitschrift fiir allgemeine Physiologie, 1902, Bd. I, 


2 


265. 
5) Bondy, O., Zeitschrift fiir allgemeine Physiologie, 1903, Bd. Il, 


S. 180. 
°) Mott u. Sherrington, Croonian Lectures, London, 1900, 8. 50. 
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bedingt aber eine gute Sauerstoffversorgung nicht zugleich einen 
eroben Sauerstoffverbrauch, sondern es mag sich lediglich um 
das Beditirfnis einer hohen Sauerstoffspannung handeln. So 
deuten die Beobachtungen von Baeyer bei der Strychninver- 
giftung darauf hin, daB nur bei Gegenwart eines geniigenden 
Sauerstolfpotentials die Entladung der Nervenzelle stattfinden 
kann. Bei welcher Art Keaktionen sich dieser Sauerstoff be- 
teiligt, wissen wir noch nicht. Unter anderem wird es sich 
wohl auch um die Oxydation von Proteinschwefel handeln, 
welches den oben angegebenen Tatsachen entsprechend unge- 
fiihr folgendermafen verlaufen wiirde. 


H, 
Q O 
R—C—S H | | 
/ > R—C—S—OH -> R—O—S—OWK! —> H,SO, 
R‘—C—Ss H || | 
H, O O 
Protein-S. Neutral-S. Lipoid-S. AnorganischerS. 


Lipoidschwefel braucht naturlich nicht in jedem Falle 
gebildet zu werden, sondern es kann sich auch um direkte 
Oxydation von Neutralschwefel zu anorganischen Sulfatenhandeln. 


Ks ist nun schon oft, besonders von Kraepelin, die An- 
sicht ausgesprochen worden, dab es sich bel gewissen Geistes- 
krankheiten um einen gestorten Stoffwechsel des Nervensystems 
handeln kann. Da es nun gerade Oxydationsreaktionen wie 
die oben angedeuteten sind, bei welehen man unter patholo- 
gischen Verhiltnissen der Gewebe am ersten Veriinderungen 
erwarten kann, nahm ich gerne die Gelegenheit wahr, welche 
mir von Dr. F. W. Mott, F. R.S. angeboten wurde, dieses 
Thema an Fiillen von Dementia praecox im Pathologischen 
Institut der London County Asylmus zu studieren. Uber die 
klinische und histologische Untersuchung der Fiille wird an 
anderer Stelle berichtet (Archives of Neurology, F. W. Mott). 

In folgender Tabelle sind die analytischen Resultate der 
grauen Rindensubstanz von vier Fiillen angegeben. Zum Ver- 
gleich fiige ich die Zahlen von drei normalen Gehirnen bei. 
Die Zahlen sind in Prozent des Gesamt-Nicht-Proteinschwefels 
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berechnet. Es ist von Interesse, hier zu erwahnen, daB diese 
Fille von Dementia praecox, was alle anderen bekannten Be- 
standteile des Nervensystems anbelangt, bei der chemischen 
Analyse Resultate ergaben, welche vom Normalen nicht zu 
unterscheiden sind. 


In Prozent des Gesamt-Nicht-Proteinschwefels der grauen Rindensubstanz. 




















, 
Fall Nr. | Lipoid-S, | Neutral-S, | Anorganische 
| | Sulfate S, 
7. K.R. Normal .... ./| 27 | 51 21 
14. E. McC. re ee) ee > 33 
1, RAG » ....-| 27 46 27 
Durchschnitt . «| 267 -_— 27 
10. M.A.N. Dementia praecos, 27 30 | 44 
11. CAEN, » | 16 35 | 49 
12. F.L.M.0. >» | 17 34 48 
(7, HF.R. , > | 4) 22 88 
Durchschnitt . | : 25 30 44. 








Zuerst fiillt bei allen Fallen der Dementia praecox eine 
Verringerung des Neutralschwefels auf (35°/o im Durchschnitt). 
Die héhere Zahl fiir anorganische Sulfate beruht nicht, wie 
wohl zuerst anzunehmen, auf einer gesteigerten Oxydation von 
Neutralschwefel. 

Bei 17. H. F.R. handelt es sich bei dieser Art der Be- 
rechnung um eine relative Erh6hung der Zahl fiir Lipoid- und 
anorganischen Schwefel, wegen des Verlustes an Neutralschwetel. 
Bei 11. C. E. N. und 12. F. L. M. O. kommt dann noch eine tat- 
siichliche Verminderung des Lipoidschwefels hinzu, aus welchem 
ja anorganische Sulfate ohne Oxydation entstehen kénnen. Bet 
Fall 10. M. A. N. liBt sich die héhere Zahl fiir anorganische 
Sulfate auf diese Wee nicht ganz erkliren. Die analytischen 
Resultate fiir das corpus callosum zeigen eine bedeutend ge- 
ringere Veriinderung in den pathologischen Fillen. 

Es tritt also ziemlich klar zutage, dab es sich bei der 
Dementia praecox um eine gestérte Oxydation handelt und 
zwar auf Kosten des intermediar gebildeten Neutralschwefels. 
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Ich bin jetzt dabei, diese Beobachtungen an weiteren Fallen 
nachzupriifen und zu erértern, inwieweit die Lungentuberkulose, 
an welcher alle Fille gestorben sind, fiir die chemischen Ver- 
iinderungen verantwortlich zu machen ist. Eine gewisse Be- 
stiitigung finden obige Beobachtungen in der Untersuchung eines 
sechs Wochen alten Gehirns, in welchem man wegen des 
raschen Wachstums in diesem Alter einen gesteigerten Stoff- 
wechsel erwarten kann. 














Fall Nr. Lipoid-S, Neutral-S, | Anorganische Sulfate 5S, 





3, SH. COC 16 | 68 | 16 
| 


Es findet sich also gerade die Schwefelgruppe vermehrt, 
welche bei der Dementia praecox verringert ist. 

Uber den Umfang des durch obige Beobachtungen sehr 
wahrscheinlich gemachten Schwefelstoffwechsel des Nerven- 
systems aft sich nichts Bestimmtes aussagen. Untersuchungen 
liber Schwefelausscheidung im Urin bei geistiger Titigkeit diirften 
wohl ebensowenig Aussicht auf Erfolg haben, wie die bisherigen 
Versuche, die Phosphorausscheidung auf ihnliche Weise zu 
beeinflussen. Es wiire unrichtig, diesen Stoffwechel als fir 
das Nervensystem charakteristisch anzusehen, denn in ihren 
chemischen Reaktionen werden sich wohl die verschiedenen 
Gewebe des Koérpers viel niiher stehen, wie in ihrem anato- 
mischen Aufbau. 

Diese Arbeit wurde von dem Rockefeller Institut for 
Medical Research unterstiitzt. 








Uber die Bildung von Pyrimidinderivaten aus Purinkérpern. 
Von 


H. Steudel. 


(Aus dem physiologischen Institut in Heidelberg.) 


(Der Redaktion zugegangen am 21, Oktober 1907.) 


Unter dem Titel «Pyrimidinderivate aus Purinbasen» hat 
Burian in dieser Zeitschrift!) eime Arbeit verdffentlicht, deren 
experimenteller Teil die Fortftihrung eines zuerst von Kossel 
und mir?) ausgesprochenen Gedankens ist. Wir hatten, nach- 
dem wir die Konstitution des Cytosins festgestellt hatten, er- 
wogen, ob die aus der Nucleinsiiture gewonnenen Pyrimidin- 
derivate nicht ihren Ursprung einer Einwirkung des Spaltungs- 
mittels auf die Purinkérper der Nucleinséiure verdankten. Es 
wurde deswegen Guanin denselben Bedingungen unterworfen 
wie die untersuchte Nucleinsiiure, wir hatten aber in der er- 
hallenen Reaktionsfliissigkeit vergeblich nach Pyrimidinkorpern 
gesucht. Wir glaubten uns also zu dem Schluf8 berechtigt, dab 
die Pyrimidinderivate unabhingig von den Nucleinbasen aus 
dem Molekiil der Nucleinsiiure bei der Séurespaltung hervor- 
gingen. Unsere Ansicht, die sich tibrigens nicht auf diesen 
Versuch allein, sondern noch auf andere Uberlegungen stiitzte, 
ist dann durch meine spiiteren Untersuchungen*) durchaus be- 
stiitigt worden; ich will aber nicht oft Gesagtes wiederholen, 
sondern hier nur auf meine friiheren Auseinandersetzungen ‘) 
verwelsen. 

Burian hat nun gegen unsere damalige Versuchsanord- 
nung sowohl wie gegen unsere Schliisse Einwiinde 5) erhoben 


') Diese Zeitschrift, Bd. LI, S. 438. 

*) Diese Zeitschrift, Bd. XNAVIIT, S. 58. 

‘) Diese Zeitsehrift, Bd. XLU, S. 165; Bd. XLII, S. 402; Bd. XLVI. 
S. 3382; Bd. XLVIIL S. 425; Bd. XLIX, 8. 406; Bd. LIL, S. 14. 

*) Siehe auch Biochemisches Zentralblatt, Bd. VI, S. 175. 

‘) Ergebnisse der Physiologie, Bd. Il, 1 (1904), S. 84, 98 ff. 
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und auch der zweite Teil seiner oben zitierten Arbeit ist eine 
Polemik gegen meine spiiteren Arbeiten, die er fast mit den 
gleichen Worten unter der Form eines Referates an einer anderen 
Stelle!) wiederholt. Auf diese seine Ausfiihrungen brauche ich 
um so weniger einzugehen, als sie liingst durch meine Unter- 
suchungen, besonders die Ergebnisse der Oxydation der Nuclein- 
siiure mit Salpetersiiure, tiberholt sind. Dagegen hielt ich seine 
experimentellen Resultate fiir wichtig genug, um sie einer 
Wiederholung zu unterziehen, nicht weil sie irgend einen Ein- 
flu} auf meine Anschauungen iiber die Struktur der Nuclein- 
siure haben, sondern weil sie vielleicht einiges Licht auf das 
physiologische Verhalten der Nucleinbasen, z. B. bei ihrem Ab- 
bau im Tierk6rper, hitten werfen k6nnen. 

Burian unterwirft also die Nucleinbasen nicht, wie wir 
es getan, nur der Einwirkung von Schwefelsiiure, sondern bringt 
in die Reaktionsfliissigkeit noch ein Kohlenhydrat hinein; welches 
Kohlenhydrat man nimmt, ist fiir den Erfolg gleichgiiltig. Ks 
sollen sich dann hypothetische Reduktionsvorgiinge abspielen, 
die auch in Form von Gleichungen formuliert werden und dabei 
jedesmal ein Pyrimidinderivat entstehen lassen. 

So bringt er z. B. im «Versuch 3 des Protokolles» 3 g 
(ruanin + 4,5 g Traubenzucker + 60 ccm Wasser -+- 30 ccm 
konzentrierter Schwefelséiure zusammen, in «Versuch 8 des 
Protokolls» 5 g Guanin -+- 10 g Rohrzucker +- 145 ccm Schwefel- 
sdure von 40 Gewichtsprozent und laBt 12 Stunden am Riick- 
flubkiihler kochen. Aus der Zersetzungsfliissigkeit werden dann 
die Pyrimidinderivate isoliert, in «Versuch 8 des Protokolls» 
0,3 g einer in Nadeln krystallisierenden Substanz. 

Nach dem Muster dieser Versuche habe ich nun gleich- 
falls 12,5 g Guaninsulfat?) in einer heiBen Mischung von 240 ccm 
1) Ergebnisse der Physiologie, Bd. V (1906), S. 768, 791, 793 ff. 

*) Das Guanin stammte von Spaltungen der Nucleinsiéure. Das 
Sulfat gab folgende Werte: 

0.1594 g, bei 120° bis zur Gewichtskonstanz getrocknet, verloren 0,0133 g 
und sittigten nach Kjeldahl verbrannt: 36,4 ccm "/10-Oxalsdure. 
(C,H;N,O),H,SO, ++ 2 H,O 
Verlangt: 8,26°/o H,O; 32,11°o N 
Gefunden: 8,34°/o » ; 31,97°/o » 


Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. LIII. 34 
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Wasser und 120 ccm konzentrierter Schwefelsiure in Lésung 
gebracht, dann 30 g Rohrzucker hinzugesetzt und 12 Stunden 
lang im Paraffinbade am Riickflubkiihler gekocht. 

Schon iiuberlich zeigte sich hier ein groBber Unterschied 
gegen das Verhalten der Nucleinsiiure unter den gleichen Be- 
dingungen. Wiahrend die letztere glatt und ruhig siedet, so 
dafi man die Reaktionsfliissigkeit ohne weiteres auf der Asbest- 
platte erhitzen kann, fing die Zuckerschwefelsiuremischung an 
heftig zu schiiumen und ein gleichmaébiges Sieden konnte nur 
durch sorgfiltige Regulierung der Temperatur des Paraffin- 
bades erreicht werden. 

Burian schreibt nun vor, die Zersetzungsfliissigkeit nach 
Filtration von den Huminsubstanzen sofort durch einen grofen 
Uberschuf8 von stark ammoniakalischer Silbernitratlésung voll- 
stiindig von den Resten der Purinbasen zu befreien und das 
silberhaltige Filtrat sodann unter Kiihlung vorsichtig mit Sal- 
petersiiure zu neutralisieren: im Momente der erreichten 
Neutralisation bildet sich plétzlich ein neuer Silber- 
niederschlag. !) 

In diesem letzten Silberniederschlag muf natiirlich der 
grobte Teil der Schwefelsiiure mit niedergeschlagen werden, da 
Silbersulfat in neutraler L6sung schwer loslich ist; ferner muf, 
da beim Sieden von Rohrzucker resp. Traubenzucker mit Schwefel- 
siiure sich nicht unbetriichtliche Mengen von Liivulinséure bilden. 
auch diese mit in diesen Silberniederschlag hineingehen, denn 
auch das liivulinsaure Silber ist in neutraler LOsung fast un- 
lOslich. Statt also direkt mit ammoniakalischer Silberlésung 
in der Reaktionsfliissigkeit eine Fillung zu erzeugen, habe ich 
zuniichst durch eine energische Atherextraktion in dem von 
Kutscher und mir?) beschriebenen Apparate grobe Mengen 
von Liivulinsiure aus der Zersetzungsfliissigkeit entfernt. Ich 
habe mich davon tiberzeugt, daf keine Pyrimidink6érper in das 
Atherextrakt hineingegangen waren, weder erhielt man hier mit 
Phosphorwolframsiiure in schwefelsaurer Losung eine Fallung 


') Von Burian im gesperrten Druck hervorgehoben. 
*) Diese Zeitschrift, Bd. XXXIX, 5S. 473. 
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noch konnte die Weidelsche Reaktion im Extrakt erhalten 
werden. 

Ferner habe ich nach der Extraktion mit Ather die Haupt- 
menge der Schwefelsiure mit Barytlésung ausgefillt, das Baryum- 
sulfat wurde sorgfiiltig mit heiBem Wasser ausgewaschen und 
Filtrat und Waschwasser bei schwach schwefelsaurer Reaktion 
auf ungefiihr 250—300 ccm eingeengt. Nun wurde mit Ammo- 
niak stark alkalisch gemacht: dabei fiel ein grober Teil un- 
zersetzten Guanins aus, dieser wurde abfiltriert und fiir sich 
darauf untersucht, ob etwa hier Substanzen mitgefallen waren, 
die mit Silbernitrat in neutraler L6sung einen Niederschlag gaben. 
Dieses war nicht der Fall. 

Nunmehr wurde mit ammoniakalischer Silbernitratl6sung 
der Rest des Guanins aus der stark alkalischen Reaktionsfliissig- 
keit ausgefallt und das vom Guaninsilber abgelaufene Filtrat 
mit Salpetersiiure neutralisiert. Dabei trat nun, trotzdem reich- 
lich Silber in der Fliissigkeit vorhanden war, nur eine leichte 
Opalescenz ein, die nach mehrtiigigem Stehen in einem unwiig- 
baren Hauch sich zu Boden setzt. Irgend ein merklicher Nieder- 
schlag, wie ihn Burian beschreibt, konnte nicht erhalten werden. 

Es hatten sich also in meinem Versuche, in dem ich 
etwa die vierfache Menge Guanin angewandt hatte, wie Burian 
im «Versuch 3 des Protokolles», mehr wie doppelt so viel, wie 
im «Versuch 8 des Protokolls», keine Pyrimidinkérper aus 
Guanin beim Sieden mit Schwefelséure und Zusatz von Rohr- 
zucker gebildet. Wiire ein Pyrimidinderivat in der Zersetzungs- 
fliissigkeit vorhanden gewesen, so hitte es auch zweifellos von 
mir gefunden werden miissen. 

Meine Versuche stehen im direkten Widerspruch mit denen 
Burians, er erhilt durchaus nicht unbedeutende Mengen an 
Pyrimidinderivaten, z. B. im «Versuch 8 des Protokolls», aus 
5 g Guanin 0,3 g eines in Nadeln krystallisierenden Korpers, 
den er fiir «Isocytosin» erklart. 

Auf welche Weise Burian zu seinen Resultaten ge- 
kommen ist, dariiber lassen sich kaum Vermutungen auf- 
stellen. Da er nichts tiber die Herkunft seines Guanins angibt, 
kénnte man vielleicht denken, dafi seinem Guanin Pyrimidin- 

34* 
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derivate von der Darstellung her angehaftet hiitten. Aber er 
erhalt ahnliche Resultate, wie beim Guanin auch beim Adenin, 
und da er dieses aus einer wohlbekannten Fabrik bezogen 
hat, so ist anzunehmen, dali wenigstens das Adenin rein ge- 
wesen ist. Es wére aber auch modglich, dafi in der Lésung, 
die sehr viel Schwefelsiiure enthielt, die Fillung des Guanins 
resp. Adenins mit ammoniakalischer Silberlésung nicht voll- 
stiindig gewesen ist. Dann wiren die vermeintlichen Pyrimidin- 
derivate (Isocytosin, 6-Aminopyrimidin, 6-Oxypyrimidin, Uracil) 
weiter nichts gewesen wie Guanin resp. Adenin, das der ersten 
Fallung entgangen und erst beim Zuriickneutralisieren aus- 
gefallen wiire. Ftir diese letztere Vermutung scheinen die Ana- 
lysenzahlen zu sprechen, die Burian in seinem «Isocytosin» 
gefunden hat. So stimmen z. B. die Zahlen, die die Elementar- 
analyse des «Isocytosinpikrates» ergeben hat, auch anniihernd 
auf Guaninpikrat. 


Guaninpikrat : Gefunden von Burian: 
C,H,N,O - CsH,N,0O, 
Verlangt: C = 34,70 °/o C == 38,28 °/0 
H = 2,12°/o H = 2,63°%0 


EKbenso gibt die Analyse des Platinsalzes «Isocytosin», 
die Burian auf eine merkwiirdige, bisher nicht beachtete 
Doppelverbindung des Chlorhydrates und des Chloroplatinates 
berechnet, Zahlen, bei denen man auch allenfalls an Guanin- 
platinchlorid denken kann. 


(C,H,N,O),H,Ptcl, Gefunden von Burian: 
Verlangt: Pt == 27,36 °/o Pt = 21,49°/o 
Cl = 29,87 °%o Cl = 30,51") 


Die Analyse der freien Base wiirde dann auf eine Ver- 
unreinigung mit einem kohlenstoffreicheren K6rper hinweisen. 

Ich habe mich nicht veranlabt gefiihlt, nach diesen Resul- 
taten nun auch noch die Versuche Burians mit Adenin auf- 
zunehmen, zumal auch hier die Analysenzahlen des von ihm aus 
der Reaktionsfliissigkeit isolierten «6-Aminopyrimidinpikrates » 
einigermaben auf Adeninpikrat stimmen. 


Adeninpikrat: C,H,N, * CgH,N,0, Gefunden von Burian: 
Verlangt: C == 36,23 °/o C = 36,82°/o 
H = 2,22 °o H = 2,35°%o- 


N = 30,82°%o N == 26,23°/0 
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Burian hat nun auber dem «Isocytosin» und dem «6-Amino- 
pyrimidin» auch noch die diesen entsprechenden Oxydations- 
produkte, das «Uracil» und das_ «6-Oxypyrimidin», isolieren 
kénnen. Dies erscheint um so eigenartiger, als der Zusatz 
von Rohrzucker resp. Traubenzucker die Bildung von Pyrimidin- 
derivaten aus Purinkérpern ja gerade durch Reduktion be- 
wirken soll. 

Die Versuche hitten, selbst wenn sie ein positives Er- 
gebnis gehabt hiitten, in keiner Weise meine Arbeiten tiber 
den Abbau der Nucleinséure und die sich daraus ergebenden 
Folgerungen bertihrt. Gewif ist es méglich, Purink6érper kiinst- 
lich zu Pyrimidinderivaten abzubauen, genau so wie man sie 
aus Pyrimidinkorpern ') aufbauen kann; der Beweis eines solchen 
Abbaues durch die Versuche Burians scheint mir aber géinz- 
lich mifbgliickt zu sein. 

Ich habe schon einmal?) darauf hinweisen miissen, dab 
Burian bei einer anderen Untersuchung, es hande!te sich um 
die Diazoverbindungen der Purinbasen, sich geirrt hat. Nach 
seiner Methode war es mir nicht moéglich, das Diazobenzol- 
sulfosiureadenin darzustellen. Burian hat darauf seinen Irr- 
tum, freilich in einer sehr gewundenen Form*) zugegeben: er 
hat eine neue, wesentlich von der friiheren verschie- 
dene Methode zur Darstellung des Diazobenzolsulfosiureadenins 
angegeben, nach der er einen Korper erhilt, der ganz andere 
Eigenschaften hat, wie der ursprtinglich von ihm untersuchte. 
Nichtsdestoweniger bringt er auch in dieser Arbeit lange kritische 
Ausfiille+) gegen mich vor. 

') Daf§$ man synthetisch Isocytosin, 6-Aminopyrimidin usw. dar- 
stellen kann, hat mit der vorliegenden Frage natiirlich gar nichts zu tun. 
*) Diese Zeitschrift, Bd. XLII, S. 170; Bd. XLVIII, S. 428. 

’) Diese Zeitschrift, Bd. LI, S. 425. 

*) Siehe auch Ergebnisse der Physiologie, Bd. V, S. 791 ff. 
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Zur Frage uber die Konstitution des Carnitins. 


Von 


R. Krimberg. 


(Aus dem medizinisch-chemischen Laboratorium der Universitit Moskau.) 


Der Redaktion zugegangen am 22. Oktober 1907.) 


In meiner ersten die Konstitution des Carnitins betreffenden 
Arbeit!) habe ich angegeben, dal aus dem Filtrat, welches 
nach der Fiillung des im Destillierkolben zuriickgebliebenen 
Trimethylamins mit Phosphorwolframséure erhalten worden war, 
eine stickstofffreie Siiure in der Form ihres Barytsalzes isoliert 
werden konnte. Dieselbe hat sich als Crotonsiiure resp. ein 
Isomeres derselben erwiesen. 

Die Fliissigkeit wurde durch Barytzusatz von der tiber- 
schiissigen Phosphorwolframsiiure befreit, mit Kohlensiiure be- 
handell, filtriert, stark eingeengt und mit viel 95°/oigem Alkohol 
gefillt. Der Niederschlag wurde nach etwa 4 Stunden abge- 
saugt, mit Alkohol gewaschen und aus einer kleinen Menge 
heiBen Wassers durch Alkoholzusatz nochmals gefiillt. Nach 
kurzem Stehen auf einem warmen Wasserbade wurde der an- 
fangs flockige Niederschlag krystallinisch. Er wurde abgesaugt, 
mit Alkohol gewaschen und bei 100° getrocknet. Die Priifung 
der Substanz auf die Anwesenheit von Stickstoff, ebenso wie 
die Polarisation einer ca. 3,5°/oigen wiisserigen L6sung der- 
selben gaben negatives Resultat. Infolge eines Versehens bei 
der Analyse mibgliickte die Kohlenstoffbestimmung, ?) aber die 


') Diese Zeitschrift, Bd. XLIX, S. 95. 
?) Zur Wiederholung der Analyse reichte die Substanz nicht aus. 








Zur Kenntnis der Extraktivstoffe der Muskeln. IN. D115 


fiir das Barvum und den Wasserstoff erhaltenen Prozentzahlen 

lassen kaum einen Zweifel dariiber, dab hier ein Korper von 

der Zusammensetzung des crotonsauren Barvts vorgelegen ist. 
I. 0.1581 ¢ der bei LOO’ getrockneten Substanz lieferten O.O4¢11 ¢ HO. 
I]. Aus 01648 ¢ Substanz wurden 0,1252 g BasO, erhalten. j 


Gefunden : Berechnet ftir 
I. IT. CyH,,0,Ba: 
H=2.91 °/o _— 3.27 9/0 
Ba= — 44,72 0/, 44,680, 


Wie der unten anzuftihrende Versuch beweist, stellt das 
Carnitin ein -Trimethyloxybutyrobetain dar, in) welechem nur 
noch die Stellung der Hydroxylgruppe nicht genau ermittelt ist. 
In solchem Fall ist es aber klar, dab die Crotonsiiure resp. thr 
Isomeres kein primiires Spaltungsprodukt der Base sein kann, 
weil man dabei zuerst die Bildung einer Dioxybuttersiiure er- 
warten muf. Die Bildung der Crotonsiiure resp. einer der- 
selben isomeren Siiure hat Kutscher!) ebenfalls bei der Spal- 
tung des Novains beobachtet, welches, wie ich schon  friiher 
angegeben habe,?) hochstwahrscheinlich mit) dem = Carnitin 
identisch ist, und in dessen Molekiil Kutscher*) eine Seiten- 
kette mit demselben Kohlenstoffskelett, wie ich im Carnitin, 
annimmt; aufer der Crotonsiiure hat Kutsecher unter den 
Spaltungsprodukten des Novains durch Baryt noch die Bern- 
steinsiiure*) gefunden. Erinnert man sich daran, dab zwet 
andere Dioxymonocarbonsiiuren, die Glyoxylsiéure und die Gly- 
cerinséure, sich beim Kochen mit Alkalil6sung in eine Dicarbon- 
siiure (Oxalsiiure) und eine Monoxymonocarbonsiiure (Glykol- 
resp. Milchsiiure) verwandeln, *) so ist wohl auch die Vermutung 
zulissig, daf eine Dioxybuttersdure, z. B. die py-Dioxybutter- 
sdure, sich bei der Erwirmung mit Baryt ebenfalls unter Bil- 
dung einer Dicarbonsiure, der Bernsteinsiiure, und einer Mon- 


1) Diese Zeitschrift, Bd. XLIX, S. 484. 
*) Diese Zeitschrift, Bd. XLVI, S. 418. 
*) Diese Zeitschrift, Bd. LXIX, S. 49. 


*) Diese Zeitschrift, Bd. L. 5. 250. 
*) Bottinger, Berichte d. Deutsch. chem. Ges., Bd. XIII, S. 1982. 
Debus, Annal. d. Chem., Bd. CIX, S. 251. 
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oxvmonocarbonséure, der B-Oxybuttersaure, zersetzen wird, 
welch letztere dann unter Wasserabspaltung die Crotonséiure 
hefern wird. 

Als besonders wichtig fiir die Aufklirung der Struktur 
des Carnitinmolekiils erwies sich der folgende Versuch, welcher 
zeigte, dab die Base bei Einwirkung von siedender konzen- 
trierter Jodwasserstoffsiure merkwirdigerweise nicht gespalten 
wird, sondern ein mit dem y-Trimethylbutyrobetain identisches 
Reduktionsprodukt liefert. 


Uber die Einwirkung der Jodwasserstoffsiure 
auf das Carnitin. 


26,7 g Carnitinquecksilberchlorid von der Zusammensetzung 
C,H,,NO, - 2HgCl, und mit dem Schmelzpunkt 196—197 ° wurden 
mit Schwefelwasserstoff zersetzt und auf die tibliche Weise 
durch Fiillung mit Phosphorwolframsiiure quantitativ in die freie 
Base iibergefiihrt, wobei nach der soeben angefiihrten Formel 
ca. 6,1 g freies Carnitin resultieren sollten. Die ganze erhaltene 
Menge des letzteren wurde mit 4 g rotem Phosphor und 72 g 
konzentrierter (etwa 50°/oiger) Jodwasserstoffsiure gemischt und 
auf einem Olbade bei 130° sechs Stunden lang gekocht. 

Nach dem Kochen wurde das vom ausgeschiedenen Jod 
gefiirbte Reaktionsgemisch mit Wasserdampf destilliert. Da aber 
die iiberdestillierte Fliissigkeit neutrale Reaktion zeigte, so 
wurde die Destillation bald unterbrochen. Die im Destillier- 
kolben zuriickgebliebene Fliissigkeit wurde vom Phosphor ge- 
trennt und mit Ather mehrmals durchgeschiittelt, wobei in den 
letzteren jedoch nichts auBer einem Teil der Jodwasserstoff- 
siiure iibergegangen war. Der Riickstand wurde eingeengt und 
durch Hinzufiigung von frischgefilltem Silberoxyd vom Jod be- 
freit. Dus alkalisch reagierende Filtrat wurde mit Salzsaure 
neutralisiert, abermals filtriert, eingeengt, mit Salzséure ange- 
siiuert und mit Phosphorwolframsiure gefiallt. Der Niederschlag 
wurde abgesaugt, sorgfiiltig gewaschen und mit Barythydrat 
zerrieben. Die Losung der freien Base wurde mit Salzsaure 
neutralisiert, eingeengt, und ein Teil derselben mit Goldchlor- 
wasserstoffsiure gefiillt. 
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Der Niederschlag wurde abgesaugt, vorsichtig gewaschen 
und umkrystallisiert. Aus der heifen wisserigen Lésung schieden 
sich gelbe, kurze, in kleine Drusen gruppierte Niidelchen aus, 
welche kein Krystallwasser enthielten. Die bei 100° getrocknete 
Substanz wies den Schmelzpunkt 201—203 ° auf; bei weiterem 
Erhitzen zersetzte sie sich unter lebhafter Gasentwickelung. 

I. 0,3249 g Substanz, mit gepulvertem Bleichromat bedeckt und in 
einem mit Bleichromat gefiillten Rohr mit vorgelegter Kupfer- und Silber- 
spirale verbrannt, gaben 0,2078 g CO, und 0,0845 g H,O. 

Il. Aus 0.2765 g Substanz wurden 7,30 cem N_ bei 20° und 
757 mm Bar. erhalten. 

III. 0.1747 g Substanz lieferten 0,0709 g Au, als Au,S, ausge- 
schieden. 

IV. Aus dem mit Calciumcarbonat eingedampften Filtrat vom Gold- 
sulfidniederschlag resultierten 0,2084 g AgCl. 


Gefunden: Berechnet fiir 
I. II. Il. IV. C,H,.NO,Cl,Au: 
C = 17,45 °/o -- — — 17,31 °/o 
H= 2,92 — --- — 3,32 /o 
N= — 2,98 9/0 —- mo 2,89 °°/o 
Au = — — 40,58 °/o — 40,65 °/o 
Cl = — — ae 29,48 9/9 29,23 9/6 
Oo= — —~ = (6,59 °/0) 6,60 °/o. 


Die gefundenen Prozentzahlen stimmen am besten fiir die 
Formel C,H,,.NO,CI,Au, welche sich von der Formel des Carnitin- 
golddoppelsalzes durch den Mindergehalt eines Sauerstoffatoms 
unterscheidet. Die aus dem Carnitin durch Einwirkung von 
Jodwasserstoffsaure entstandene Verbindung mul folglich als 
ein Reduktionsprodukt des Carnitins angesehen werden. 

In einer friiher publizierten Arbeit habe ich die Vermutung 
ausgesprochen, dafi dem Carnitin vielleicht die Formel 


, CO 
(CHs); - N¢ | 

\CH, — CH - OH — CH, 

zukommt, wobei jedoch die Stellung des Hydroxyls auch eine 


andere sein kénnte.'!) Auf Grund der angefiihrten Formel wire 





') Diese Zeitschrift, Bd. L, S. 372. Daselbst ist aber gesagt, dah 
das Carnitin vielleicht ein Homologes des Betains sei. Im _ strengen 
Sinne des Wortes ist es dem natiirlich nicht so. Der angefiihrten 
Formel nach ist das Carnitin ein y-Trimethylox y butyrobetain. 
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das Carnitin also ein +-Trimethyloxybutvrobetain, bei dessen 
Reduktion mit Jodwasserstoffsiure man die Bildung des +-Tri- 
methylbutyrobetains 

O CO 


(CHy), NZ | 
‘CH, — CH, — CH, 


erwarten mub. Das genannte Betain ist bereits von Will- 
stiitter!) aus der 7-Aminobuttersiiure durch Uberfiihrung der- 
selben in die 7-Trimethylaminobuttersiure, deren jodwasserstoff- 
suures Salz bei EKinwirkung von Silberoxyd das Betain lieferte, 
dargestelll worden, und sein Golddoppelsalz hat gerade eben- 
fills die Zusammensetzung CjH,,NO,Cl,Au. Auber der freien 
Base beschreibt Willstiitter noch das Chloroplatinat, vom Gold- 
salze aber findet man in seiner Arbeit nur die éiubere Krystall- 
form (aus heibem Wasser flache, lange, gliinzende Nadeln) an- 
gegeben: infolgedessen war ein niherer Vergleich des Gold- 
salzes des -Trimethylbutvrobetains mit dem dargestellten Salze 
des reduzierten Carnitins nicht méglich. 

Wenn durch E:inwirkung von Jodwasserstoffsiiture auf das 
Carnitin in der Tat das _-Trimethylbutyrobetain entsteht, so 
wird eben dadurch bewiesen, dab im Carnitinmolekiil die Kohlen- 
stolfkette der Normalbutterséure enthalten ist, und dab die Tri- 
methylamingruppe am ~-Kohlenstolff der Séure steht. AuBber- 
dem mul in solchem Fall das Reduktionsprodukt des Carnitins 
oplisch inaktiv. sein, weil das y-Trimethylbutyrobetain kein 
asymmetrisches Kohlenstoffatom enthilt. Wirde die Trimethyl- 
amingruppe aber am a- oder am B-Kohlenstoff der Siure stehen, 
so miibte das Reduktionsprodukt des Carnitins 

CH, - CH,» CH + COOH CH, - CH- CH, - COOH 


| oder | 
(CH), - N+ OH (CH,), - N+ OH 


im Gegenteil, optisch aktiv sein. Es darf hier jedoch nicht 
auber acht gelassen werden, dai im gegebenen Fall nur das 
positive und nicht das negative Resultat der optischen Prifung 
von Bedeutung sein kann, weil beim Kochen mit konzentrierter 
Jodwasserstollsiiure das anfangs optisch wirksame Reduktions- 
produkt des Carnitins racemisiert werden konnte. | 


‘) Berichte der Deutsch. chem. Ges., Bd. XXXY. S. 617. 
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Zur Priifung des optischen Verhaltens wurde zuerst das 
rohe Reduktionsprodukt genommen, unter der Kontrolle eines 
roten Kongopapiers mit Salzsiiure sehr schwach angesiiuert und 
polarisiert, wobei es sich erwies, dab die Substanz um einige 
Grad nach links dreht. Da dem Rohprodukt noch unange- 
griffenes Carnitin, dessen Chlorhydrat, wie bekannt, sehr stark 
linksdrehend ist. beigemischt sein konnte, so wurde dasselbe, 
um eine genauere optische Priifung zu ermoéglichen, zuerst 
durch Uberfiihrung in das Golddoppelsalz gereinigt. Der auf 
die tibliche Weise aus dem Chlorhydrat des Rohproduktes er- 
haltene Goldniederschlag wurde aus heibem Wasser umkrystalli- 
siert. Die erste Krystallfraktion schmolz bet 198—201°, also 
etwas niedriger als das vorige analysierte Priiparat (201——203 °). 

0.2390 ¢ der bei 100° getrockneten Substanz hinterliefen nach 
dem Glithen 0.0974 ¢ Gold. 

Gefunden : Berechnet fiir CjH,,.NO,Cl,Au: 

Au = 40,75°/0 40,650 

Die zweite aus der Mutterlauge erhaltene Krystallfraktion 
<chmolz bei ca. 190°. 

O18+5 g der bei 100° getrockneten Substanz hinterhefen nach 
dem Glihen 0.0759 & Gold. 

Gefunden: Berechnet fiir C,H,,NO,Cl,Au: 

Au = 41,153°/0 40.65%! 0 

Die beiden analysierten Krystallfraktionen wurden vereinigt 
und bei 100° bis zur Gewichtskonstanz getroecknet. Die auf 
solche Weise erhaltenen 2,1250 g Substanz wurden mit Schwefel- 
wasserstoff zersetzt. der Goldsulfidniederschlag abfiltriert und 
sorgfillig gewaschen. Das quantitativ gesammelte Filtrat wurde 
in vacuo: iiber Schwefelsiiure bei Gegenwart von festem Atz- 
kali stark eingeengt und in einem graduierten KoOlbchen genau 
bis 10,00 ecm aufgefiillt. Da aus 2.1250 g der Verbindung 
C,H, NO,Cl,Au nach der Berechnung 0,7955 g Chlorhydrat 
C,H,NO.JCI resultieren, so mufte die Konzentration der dar- 
gestellten Lésung gleich 7,955 sein. Auferdem enthielt die 
Lisung natiirlich noch einen UberschuB von freier Salzsiiure, 
welche sich bei der Zersetzung des Chloroaurats mit Schwefel- 
wasserstoff gebildet hatte und vom Atzkali ungebunden ge- 
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blieben war. In einem 100-mm-Kohr polarisiert, ergab die 
Lésung der Substanz nur eine sehr schwache Drehung der 
Polarisationsebene: a = — 0,09°, woraus |a|p = — 1,13° 
berechnet wird. 

Man mul} also annehmen, dali das erhaltene Reduktions- 
produkt des Carnitins optisch inaktiv war, da es sehr unwahr- 
scheinlich ist, dafi demselben sonst eine so geringe spezifische 
Drehung zukiime. Die beobachtete schwache Drehung kénnte 
man aber dadurch erkliiren, dali dem gereinigten Produkt ent- 
weder noch etwas von unverindertem Carnitin!) oder, wenn 
das Reduktionsprodukt anfangs optisch aktiv gewesen war, ein 
geringer Rest von nicht racemisierter Substanz beigemischt war. 

Die nach der zweiten Polarisation hinterbliebene LOsung 
wurde in vacuo iiber Schwefelsiiure bis zur Trockene ver- 
dunstet, der Riickstand in 95°/oigem Alkohol gelést und mit 
alkoholischer Platinchlorwasserstoffsiiurelésung gefallt. Der Platin- 
niederschlag wurde abgesaugt und aus verdiinntem Alkohol um- 
krystallisiert. Bei langsamem Erkalten der Losung schied sich 
zuerst eine kleine Menge gelbliche, dem Ansehen nach pulverige 
Substanz aus, bald darauf aber schossen kleine Drusen orange- 
roter Tiifelchen an. Die Krystalle wurden gesammelt, mit ver- 
diinntem und zuletzt mit starkem Alkohol gewaschen, zerrieben 
und bei 110° getrocknet. 

0,2013 g Substanz hinterliefen nach dem Glihen 0,0561 g Pt. 

Gefunden: Berechnet fiir C,,H,,N,0,€1,Pt: 

Pt = 27,87°%o 27,83 °/0 

Die Substanz zersetzte sich bei 212—213°, wéhrend nach 
Willstétter das Chloroplatinat des y-Trimethylbutyrobetains 
_ 1) In einem noch nicht reinen Priparate des Carnitinchlorids habe 
ich friiher (Diese Zeitschrift, Bd. L, S. 369) [a]Jpn = -—- 24,1° gefunden. 
Nimmt man an, dafs das Chlorid des reduzierten Carnitins optisch inaktiv 
ist, so ist die Beimischung von 4°/o Carnitinchlorid geniigend, um die 
einer spezifischen Drehung von — 1,1° entsprechende optische Aktivitiit 
der Liésung hervorzurufen. So eine Beimengung von Carnitingoldchlorid 
ist in dem Chloroaurat der reduzierten Base durch die Analyse nicht zu 
entdecken, da dieses Salz 40,65°/o Au enthialt, wihrend jenem Salz der 


Goldgehalt von 39,35°/o Au zukommt und die Mischung von beiden Salzen 
in dem angegebenen Verhaltnis 40,60°/o Au enthalten muf. 
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bei 224—-225° unter Zersetzung schmelzen soll. Infolgedessen, 
um in die Lage zu kommen, einen weiteren genauen Vergleich 
des reduzierten Carnitins mit dem y-Trimethylbutyrobetain aus- 
zufiihren, wurde das letztere synthetisch dargestellt. 


Synthese des 7-Trimethylbutyrobetains. 


Das y-Trimethylbutyrobetain ist, wie schon erwiihnt, zum 
erstenmal von Willstitter!) dargestellt worden, welcher sich 
dabei hauptsiichlich eines von Griess?) herstammenden Ver- 
fahrens bedient hat. Von mir wurde diese Verbindung eben- 
falls nach dem Verfahren von Griess-Willstitter erhalten. 
20 g der nach Gabriel*) dargestellten +-Aminobuttersiure 
(1 Mol.) wurden in einem Uberschu8 von konzentrierter Kali- 
lauge (1 Tl. KOH: 2 Ttl. H,O) geldst, die Lésung mit 90 g 
Methyljodid (mit etwas mehr als 3 Mol.) und danach mit Methyl- 
alkohol bis zum Verschwinden der Olschicht versetzt. Beim 
Stehen des Gemisches in einem mit Steigrohr versehenen Kolben 
trat bald Erwirmung ein und endlich geriet die Fliissigkeit ins 
Sieden. Am anderen Tag reagierte die Fliissigkeit nicht mehr 
alkalisch, sondern deutlich sauer. Infolgedessen wurde dieselbe 
mit konzentrierter Kalilauge wieder schwach alkalisch gemacht 
und dies so oft wiederholt, bis die alkalische Reaktion sogar 
nach weiterer Hinzuftigung von Methyljodid nicht mehr ver- 
schwand. Nach Verlauf von 4 Tagen wurde die Reaktions- 
fliissigkeit mit Jodwasserstoffsiure neutralisiert, der Methyl- 
alkohol auf dem Wasserbade abdestilliert, der Riickstand mit 
wenig Wasser versetzt und mit einer Lésung von Jod in Jod- 
wasserstoffsiiure gefallt. Der reichliche krystallinische Nieder- 
schlag, welcher das Perjodid des ¢-Trimethylbutyrobetains dar- 
stellte, bestand aus kleinen schwarzbraunen, gliinzenden Nidel- 
chen. Er wurde am anderen Tag abgesaugt und _ sorgfiltig 
mit Wasser gewaschen. Bei der Destillation mit Wasserdampf 
verlor die Base das addierte Jod quantitativ, wonach eine 
schwachgefirbte Lésung des jodwasserstoffsauren Salzes hinter- 

') Loc. cit. 

*) Berichte der Deutsch. chem. Ges., Bd. VIII, S. 1406. 

*) Berichte der Deutsch. chem, Ges., Bd. XXIII, S. 1770. 
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blieb, aus welchem das freie Betain durch Hinzufiigung von 
frischgefilltem Silberoxyd erhalten wurde. Das Filtrat wurde 
mit Schwefelwasserstoff behandelt, nochmals filtriert und auf 
dem Wasserbade verdampft. Der hinterbliebene Sirup reagierte 
stark alkaliseh, roch deutlich nach Hiiringslake und bestand 
aus ‘-Trimethyibutyrobetain resp. dessen kohlensaurem Salz. 

Kin Teil der dargestellten Base wurde mit Salzsiure sehr 
schwach angesiiuert und mit Goldchlorwasserstoffsiiure gefiillt. 
Der Niederschlag wurde abgesauet, gewaschen und aus heibem 
Wasser umkrystallisiert. Ein Teil der erhaltenen  hellgelben 
Krystalle wurde bei 115° getrocknet und auf die Goldbestim- 
mung verwandt. Das Chloroaurat des +-Trimethylbutyro- 
betains enthielt kein Krystallwasser und schmolz bet 182. bis 
184° zu einer roten Fliissigkeit, aus welcher Gasbliischen ent- 
wichen. 

O5109 & Substanz hinterlieKen nach dem Gliihen 0.2090 ¢ Gold. 

Gefunden: Berechnet ftir: C,H,,.NO,Cl,Au: 

Au = 40,910 10,65 %/0 


Um das Chloroplatinat des 7-Trimethylbutyrobetains zu 
erhalten, wurde ein Teil der Base in 95°/oigem Alkohol gelést 
(sie ldste sich darin sehr leicht) und mit alkoholischer Platin- 
chlorwasserstoffsiiurelésung gefiillt. Der Niederschlag wurde 
abvesaugt und zuerst mit verdiinntem und danach mit starkem 
Alkohol gewaschen. Die Substanz wurde aus verdiinntem <A!- 
kohol umkrystallisiert, ein Teil der erhaltenen orangeroten 
Krystalle zerrieben, bei 110° getrocknet und auf Platinbestim- 
mung verwandt. Die Substanz sehmolz bei 221—223° unter 


Zersetzung. 
0.3590 g Substanz hinterliefen nach dem Gliithen 0,1003 g Platin. 
Gefunden: Berechnet fiir C,,H,,N,0,Cl, Pt: 
Pt = 27,94°%/o 27,83 °% 0 


Uber die Identitiit des reduzierten Carnitins mit dem 
¢-Trimethylbutyrobetain. 


Die Identitiit des reduzierten Carnitins mit dem 7-Trime- 
thylbutvrobetain wurde auf Grund der vergleichenden krystallo- 
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eraphischen Untersuchung der Gold- und Platinsalze  beider 
Korper festgestellt. !) 

Die Chloroaurate?) beider Verbindungen stellten kurze 
in kleine Drusen gruppierte Niidelehen dar. Unter dem Mikro- 
skop waren unregelmibig gebildete, aus 4seitigen, schiefen 
diinnen Tafeln oder wetzsteinformigen Krystallen bestehende 
Aggregate sichtbar. Die Ausléschungsrichtung war in den 4seitigen 
Tafeln der lingeren Kante parallel: die Krystalle der Liinge 
nach +-. bei der Krystallisation aus einem Tropfen  heifen 
Wassers auf dem Objektglase schieden beide Priiparate voll- 
stiindig gleiche schmale und lange 6Gseitige oder schief ab- 
seschnittene 4seitige diinne Tafeln aus, in welchen die Aus- 
loschungsrichtung der liingeren Kante parallel war, der Liinge 
nach -+ (sehr selten traten Tafeln mit dem Ausloschungswinkel 
von ungefiihr 35° auf). 

Die aus verdiinntem Alkohol auskrystallisierten Chloro- 
platinate*) beider Verbindungen waren dem iiuferen Ansehen 
nach eimander sehr ihnlich und stellten in kleine Drusen grup- 
pierte orangerote Tafeln dar. Der einzige Unterschied bestand 
darin, dab das Chloroplatinat der Willstitter schen Base eine 
etwas dunklere Farbe besaB, was dureh die griéfere Dicke 
ihrer Krystalle gentigend erkliirt werden konnte. Unter dem 
Mikroskop aber hatten beide Praparate verschiedenes Aussehen. 
Das Chloroplatinat des reduzierten Carnitins stellte niimlich 
lange, schief abgeschnittene, 4seitige diinne Tafeln und Prismen 
mit einer schiefen Ausléschungsrichtung und mit meistenteils 
unebenen Kanten dar. bei der Krystallisation aus einem Tropfen 
heiben Wassers auf dem Objektglase schieden sich sehmale 
diinne Tafeln und sternformig gruppierte Niidelchen aus, deren 
Ausléschungswinkel 20° ausmachte, wobei die Axe der kleineren 

1) Die krystallographische Untersuchung wurde von Herrn Professor 
WI. Gulewitsch liebenswiirdigerweise ausgefiihrt. 

*) Zur Vergleichung wurde das Chloroaurat des reduzierten Car- 
nilins, welches nach der ersten Analyse dieses Salzes zuriickgeblieben 
war, genommen (Seite 517). 

®) Uber die Darstellung des zur Vergleichung genommenen Platin- 
Salzes des reduzierten Carnitins, s. S. 520). 
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Elastizitat niher der langeren Kante lag. Die Krystalle des 
Chloroplatinates der Willstatterschen Base aber stellten unter 
dem Mikroskop 6seitige oder schief abgeschnittene 4seitige 
diinne Tafeln und Prismen dar, deren Kanten regelmifiger 
als beim vorigen Priparat gebildet waren. Die Krystalle waren 
der Linge nach -}, die Ausléschungsrichtung der langeren 
Kante parallel. Bei der Krystallisation aus einem Tropfen heifen 
Wassers auf dem Objektglase schieden sich meistenteils sehr 
diinne und breite schief abgeschnittene oder von der schmileren 
Seite abgerundete Tafeln ab, welche im parallelen polarisierten 
Lichte meistenteils sehr niedrige Interferenzfarben zeigten; die 
Ausléschungsrichtung war der langeren Kante parallel; die 
Krystalle der Liinge nach +-. Im konvergenten polarisierten 
Lichte war der Austritt der ersten Mittellinie deutlich sicht- 
bar; die Ebene der optischen Axen war zur langeren Kante 
des Krystalls senkrecht; der optische Charakter +L. 

Da die Chloroaurate beider Verbindungen ihren krystallo- 
graphischen Eigenschaften nach sich als identisch erwiesen 
hatten, die Zusammenstellung der krystallographischen Eigen- 
schaften der Chloroplatinate aber die Vermutung wahrschein- 
lich machte, da beide Chloroplatinate krystallographisch iden- 
tisch waren, indem die Krystalle des Chloroplatinates der 
W illstitterschen Substanz auf dem Pinakoide, diejenigen aber 
des Chloroplatinates des reduzierten Carnitins auf dem Prisma 
lagen, so wurde versucht, die Krystalle des einen Chloropla- 
tinates in diejenigen des anderen durch Krystallisation bei ver- 
schiedenen Bedingungen tiberzufiihren. Tatséchlich gelang es 
bei langsamerer Krystallisation des Chloroplatinates der Wi1!- 
stitterschen Base aus einigen Tropfen heiBen Wassers auf 
dem Objektglase mehrmals ebensolche schief abgeschnittene 
4-kantige kleine Prismen wie diejenigen, welche sich aus den 
Lésungen des Chloroplatinates des reduzierten Carnitins aus- 
schieden, erhalten; der Ausléschungswinkel dieser Prismen be- 
trug 20—22°, wobei die Axe der kleineren Elastizitat ebenfalls 
der liingeren Kante des Krystalls niher lag. Fir die Identitit 
beider Chloroplatinate sprach endlich noch der Umstand, dab 
die mikroskopischen Krystillchen des Chloroplatinates des re- 
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duzierten Carnitins sich in einer gesiittigten Lésung des Chloro- 
platinates der Willsta&tterschen Base nicht lésten. 

Die soeben angefiihrten Resultate der krystallographischen 
Untersuchung zeigen also, daB das Reduktionsprodukt, welches 
beim Erhitzen des Carnitins mit Jodwasserstoffsiiure erhalten 
wird, mit dem y-Trimethylbutyrobetain identisch ist,!) woraus 
man weiter den Schlu$} ziehen mu, daf das Carnitin ein 
y-Trimethyloxybutyrobetain darstellt. Es fehlen bis jetzt 
nur noch Tatsachen, auf Grund welcher man die Lage der 
Hydroxylgruppe im Carnitinmolekiil genau feststellen kénnte. 
Als die wahrscheinlichste kénnte vielleicht die 6-Stellung dieser 
Gruppe angesehen werden, weil nimlich die B-Oxybuttersdure 
im tierischen Organismus aufgefunden ist, wobei dem Carnitin, 


wie schon erwihnt, die Formel 
tition 





0 
(CH,), - NZ | 
\cH, — CH - OH — CH, 


zukommen wiirde. 

Zum SchluB ergreife ich die angenehme Gelegenheit, Herrn 
Professor WI. Gulewitsch, welcher mir bei der Ausfiihrung 
dieser Arbeit mit Rat und Tat stets behilflich gewesen ist, 
auch an dieser Stelle bestens zu danken. 





') Durch die bei der Bestimmung der Schmelzpunkte der Chloro- 
platinate und Chloroaurate gefundenen Resultate kann dieser Schluf 
nicht zweifelhaft gemacht werden, da die Schmelz- oder richtiger die 
Zersetzungspunkte der Chloroaurate und Chloroplatinate einiger Basen, 
wie schon von mehreren Verfassern angegeben, durch verschiedene iiufere 
Bedingungen bisweilen sehr stark geaindert werden kénnen. 
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Uber die Verbindungen der Protamine mit anderen 
EiweiBkorpern. 


Von 


Andrew Hunter, Carnegie Research Fellow. 


(Aus dem physiologischen Institut der Universitat Heidelberg.) 


(Der Redaktion zugegangen am 27. Oktober 1907.) 


Im Jahre 1894 machte A. Kossel die Beobachtung, ') dab 
gewisse Protamine sich in schwach alkalischer Lésung mit 
anderen Eiweifikérpern unter Bildung eines Niederschlages ver- 
einigen. Diese Reaktion zeigte sich beim Salmin, Clupein, Cyclop- 
terin, Scombrin und Sturin. Sie vollzieht sich beim Zusammen- 
treffen der beiden Eiweibk6rper in schwach alkalischer L6sung 
bei gewoOhnlicher Temperatur und fiihrt zur Bildung eines Pro- 
duktes, welches einem natiirlich vorkommenden Eiweifikorper, 
dem Histon, sehr dhnlich ist. A. Kossel éuBerte daher sogleich 
die Vermutung, daf das Histon als eine Vereinigung von Protamin 
mit einem komplizierteren EiweiSkorper aufzufassen sei. Diese 
Vermutung wurde um so wahrscheinlicher, als die spiteren Un- 
tersuchungen von A. Kossel und F. Kutscher?) das Histon 
als einen Eiweibkérper definiert hatten, welcher sich durch einen 
hohen Gehalt an basischen Bausteinen auszeichnet und in dieser 
Hinsicht eine Mittelstellung zwischen den Protaminen und den 
hoOheren Eiweifbsubstanzen einnimmt. 

Hingegen fiihrten die neueren Untersuchungen tiber die 
niichsten Spaltungsprodukte des Histons zu dem Ergebnis, daB 
dieser Kérper keinenfalls mit der lockeren, bei der Vereinigung 
von Protamin und Eiweif direkt entstehenden Verbindung iden- 
tisch sein kann, denn das Histon zerfillt bei der Pepsinver- 
dauung unter Bildung eines charakteristischen K6rpers, des 
«Histopeptons»,’) wiihrend die kiinstlich hergestellte Verbin- 


') Deutsche medizinische Wochenschrift, 1894, Nr. 7. 
*) Diese Zeitschrift, Bd. XXXI, S. 188 u. f. 
3) Diese Zeitschrift, Bd. XLIX, S. 308. 
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dung von Clupein oder Sturin mit Eiwei8 — wie mir Herr Professor 
Kossel nach seinen Beobachtungen mitteilte — bei derselben 
Einwirkung wieder unter Rtickbildung von Protamin zerlegt wird. 
Wenn also das Histon tiberhaupt durch die Anlagerung eines 
protaminartigen KOrpers an einen anderen Eiweifstoff entstiinde, 
so miibten in dem Vereinigungsprodukt noch Umlagerungen 
unbekannter Art vor sich gehen, wie dies schon in der ersten 
Mitteilung von A. Kossel in Erwigung gezogen ist. ') 

Die soeben angefiihrte Beobachtung iiber die glatte Riick- 
bildung des Protamins aus seiner Eiweifverbindung zeigt nun 
den Weg zu einer Feststellung der Mengenverhiiltnisse, in 
welchen sich Protamin und andere Eiweibkorper vereinigen. 
Auf Veranlassung des Herrn Professor Kossel habe ich einige 
Untersuchungen in dieser Richtung angestellt. 

Es ist bisher nichts bekannt tiber den chemischen Mechanis- 
mus solcher Vereinigungen verschiedener Eiweibkérper unter- 
einander oder iiber diejenige Atomgruppierung im Eiweifimolekiil, 
welche diese Verbindungen vermittelt. Nur das eine weiB man: 
daB es eine bei der Hydrolyse sehr leicht zerst6rbare Gruppe 
sein muf. Denn wenn man das Clupein durch halbstiindiges 
Erwiirmen mit 10°/oiger Schwefelséure in Clupeon iiberfiihrt, 
so ist die Fiihigkeit, mit Eiweifi Niederschliige zu bilden, ver- 
nichtet.2) Zugleich ist auch die bemerkenswerte Wirkung des 
Protamins auf den Blutdruck verschwunden.*) Ebenso kann 
andererseits auch ein komplizierterer Eiweifk6Orper durch die 
Hydrolyse leicht so weit veriindert werden, dafi er nicht mehr 
mit Protamin reagiert. 

Bei folgenden Eiweifsubstanzen konnte ich in schwach 
ammoniakalischer Losung eine Fillung mit Clupein erzielen: 
krystallisiertes Eieralbumin, 

Casein, 
Hemielastin, 
Leim, 





') Deutsche medizin. Wochenschrift, 1894 (1. c.) 
*) A. Kossel, Diese Zeitschrift, Bd. XXV, S. 174; M. Goto, Diese 
Zeitschrift, Bd. XXXVII, S. 106. 
3) W. H. Thompson, Diese Zeitschrift, Bd. XXIX, 5. 1. 
35* 








528 Andrew Hunter, 


destin, 
Heteroalbumose, 
Protalbumose. 


Ferner wurde «Alkalialbuminat» (aus Ochsenfleisch) in der 
durch einen geringen Uberschu8 von Natron bewirkten Lisung, 
Histonsulfat bei Gegenwart von wenig Natriumcarbonat unter- 
sucht. In beiden Fallen trat Niederschlagbildung ein. 

Hingegen erzielte ich in schwach ammoniakalischer Lésung 
keine Fallung mit: 

Elastinpepton, 
Deuteroalbumose,'!) 
Histopepton. 

In dem gewohnlich als «Deuteroalbumose» bezeichneten 
Gemisch scheinen zuweilen auch Stoffe vorzukommen, welche 
einen im Uberschu$ des Clupeins und der Albumose sehr leicht 
loslichen Niederschlag ergeben. 

Auferdem untersuchte ich noch einige Polypeptide, welche 
ich der Freundlichkeit des Herrn Dr. E. Abderhalden ver- 
danke und zwar 

Glycylalanin, 
Leucylglycin, 
Phenylalanin-leucin, 
Glycyl-l-tyrosin, 
Diglycylglvcin, 
Alanylglycylglycin, 
Triglycylglycin. 

Keines dieser Priiparate gab die charakteristische Re- 
aktion mit Protamin. *) 


Methode der Untersuchung. 


Die Methode beruht auf der Eigenschaft der Protamine, 
durch pikrinsaures Natrium in schwach alkalischer Lésung 


'‘) Aus Fibrin, Syntonin, Casein nach Folin (Diese Zeitschritt, 
Bd. XXV, S. 152) dargestellt. 
?) Das Clupein gibt — wie ich fand — auch mit Gallensduren einen 


Niederschlag. 
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quantitativ gefiillt zu werden, wiéhrend Albumosen unter den 
gewahlten Bedingungen in L6sung bleiben, und ferner auf der 
Tatsache, dafi die Verbindung «Protamin-Eiweil}» durch Pepsin- 
verdauung in ihre Komponenten gespalten wird. 

Demnach wird der zu untersuchende K6érper mit einer 
Pepsin-HCl-Losung (deren Stickstoffgehalt extra nach Kjeldahl 
ermittelt wird) acht Tage bei 36° verdaut. Dadurch wird das 
Protamin in Freiheit gesetzt und der andere Komponent in 
Deuteroalbumosen und Peptone verwandelt. 

Darauf wird nach eventuellem Filtrieren die Verdauungs- 
fliissigkeit durch NaOH schwach alkalisch gemacht. Neutrali- 
sieren geniigt nicht, denn bei streng neutraler Reaktion werden 
auch manche Deuteroalbumosen teilweise durch Natriumpikrat 
gefiillt: anderseits darf die Alkalescenz nicht zu stark werden, 
sonst wird das Protamin nicht vollstiindig ausgefiillt. Um ge- 
naueste Resultate zu bekommen, muB die Fliissigkeit gegen 
Lackmus eben schwach alkalisch sein. 

Dabei scheidet sich gewoOhnlich ein geringer Niederschlag 
aus, wahrscheinlich eine Fiallung kleiner Reste von primiiren 
Albumosen durch das Protamin. Sein Stickstoffgehalt ist ge- 
wohnlich nur gering. In den folgenden Versuchen wird er 
angegeben, aber bei der Berechnung der Resultate nicht in 
Betracht gezogen, da eine einfache Erwiigung ergibt, dal das 
Resultat durch seine Beriicksichtigung nicht wesentlich geiindert 
wird. Die notigenfalls von dieser Abscheidung abfiltrierte L6- 
sung wird nun auf ein bestimmtes Volumen (z. B. 200 cem) 
gebracht und der Stickstoff in einem genau abgemessenen Teil 
(z. B. 10 ecm) zweimal bestimmt. Nach Abzug des in der Pepsin- 
losung vorhandenen Stickstoffs bekommt man also den ganzen 
Stickstoff der untersuchten Verbindung. 

Dann wird ein anderer aliquoter Teil (z. B. 50 ccm) sorg- 
filtig mit der nodtigen Menge Natriumpikrat gefiillt. Ein Uber- 
schuB wirkt etwas lésend und mu vermieden werden. Der 
Niederschlag wird auf einem stickstofffreien Filter gesammelt 
und mit destilliertem Wasser gut gewaschen. Filter samt Nieder- 
schlag werden dann zusammen mit schwefelsiiurehaltigem Wasser 
in den Atherextraktionsapparat gebracht und von Pikrinséure 
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befreit. Die so erhaltene L6sung von schwefelsaurem Protamin 
wird auf ein bestimmtes Volumen gebracht und in einem ali- 
quoten Teil der Stickstoff bestimmt; oder es wird, wenn nur 
wenig Protamin vorhanden ist, das Ganze auf einmal nach 
Kjeldahl! verarbeitet. Man erhilt so die Menge des durch 
Natriumpikrat fillbaren Stickstoffs, der als Protaminstickstoff 
berechnet wird. 

Um sehlieblich die Reinheit des so gewonnenen Protamins 
zu kontrollieren, wird der Rest der Verdauungsfliissigkeit mit 
pikrinsaurem Natrium gefillt, der Niederschlag gesammelt, sorg- 
fiiltig gewaschen, mit H,SO, und Ather von Pikrinséure befreit 
und mit Alkohol gefiillt. Der mit Alkohol und Ather gewaschene 
und getrocknete Niederschlag wird dann auf die Reaktionen 
des Clupeins gepriift. 

Ich versuchte auch die Menge des Protamins durch Wagung 
des Pikrats zu ermitteln. Dieses Verfahren fiihrte jedoch nicht 
zu zuverliissigen Ergebnissen. 


Priifung der Methode. 

Die Zuverliissigkeit der Methode wurde folgendermafen 
geprult. 

Vorversuch I: a) Ungefiihr 1 g Clupeinsulfat wurde in 
Wasser gelost und die Lésung auf genau 100cem gebracht. In je 
10 cem wurden dann zwei Kjeldahl bestimmungen ausgefiihrt 

Verbrauchte !/10-Normall6sung 13,6 ccm. 

b) 20 cem derselben Lésung wurden neutralisiert und 
mit Natriumpikrat gefillt. Der Niederschlag im Atherextraktions- 
apparat mit H,SO, zerlegt und von Pikrinséure befreit. Die 
Protaminl6sung sodann auf 100 ecm gebracht und in zwei Por- 
tionen von je 50 cem der Stickstoff bestimmt. 

Verbrauchte ®/:0-Losung 13,65 
Nach Versuch a) berechnet 13,6. 

c) 40 ccm der Losung mit 1 g Wittepepton und 0,1 g 
Pepsin -+- 4 cem starker Salzsiéure versetzt und bis auf 50 ccm 
gebracht. | 
Die Mischung wurde 8 Tage verdaut. Darauf 20 ccm 
neutralisiert und mit Natriumpikrat gefallt. Der Niederschlag 








Uber die Verbindungen der Protamine mit anderen Eiweifkirpern. 531 


wie vorher behandelt und der Stickstoff in je 10 ccm bestimmt. 
Verbrauchte "/10-Lésung (Mittel) 11,55 
Berechnet nach Versuch a) 10,88 
Somit Fehler +- 5,7°/o. 

Vorversuch II. a) Ungefiihr 1 g Clupeinsulfat in Wasser 
gelést und auf 100 ccm gebracht. 

N/;o-LOsung fiir je 10 cem verbraucht: 15,95. 

b) 20 cem derselben Lésung schwach alkalisch gemacht 
und mit Natriumpikrat gefiillt. 

Aus dem Niederschlag wurde wie beim ersten Versuch 
der Stickstoff wieder gewonnen und zwar: 

Verbrauchte ™/10-Lésung 15.45 eem 
Nach Versuch a) berechnet 15,95 » 

c) 40 ccm der Lésung mit 1 g Wittepepton und 0,1 g 
Pepsin -+ 0,4 ccm starker HCl versetzt und 4 Tage verdaut. 
Dann auf 50 cem gebracht. 

Davon 20 cem schwach, aber deutlich alkalisch gemacht 
und mit Natriumpikrat gefallt. Gefallter Stickstoff wie friiher 
bestimmt. 

Verbrauchte Kubikzentimeter "/10-Lo6sung 13,3 


Nach Versuch a) berechnet 12,8 
Somit Fehler = 1 4.25, 


Aus diesen Versuchen geht zugleich hervor, dafs das Protamin mit 
Deuteroalbumosen resp. Peptonen keine Verbindung gibt. Es wiire niim- 
lich denkbar, daf§ Protamin, obgleich es keine Fillung mit Deuteroalbu- 
mosen gibt, doch mit denselben in lésliche Verbindungen eintritt. Wenn 
das aber der Fall wire, miifte diese Verbindung mit dem Protamin ge- 
fallt werden und den Protaminstickstoff betrichtlich erhéhen. Eine Uber- 
einstimmung innerhalb der von mir gefundenen Grenze ware dann nicht 
moglich. 


Untersuchung der Protamin-Eiweibverbindungen. 
Untersucht wurden die Verbindungen von Clupein mit 
Syntonin, Eieralbumin, Leim, Hemielastin, Casein und Edestin. 
I. Clupein-Syntonin. 


Aus Ochsenfleisch wurde eine klare salzsaure L6sung von 
«Syntonin» dargestellt. Dazu wurde soviel Natronlauge hinzu- 
gefiigt, daB die voluminése Fillung wieder in Losung ging. Die 
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Alkalescenz der Losung war nun eine derartige, daB von 10 ccm 
1,25 ccm "/10-Oxalsiiure neutralisiert wurden. Die Lésung ent- 
hielt ca. 1,5°/o Eiweib. 

1 g Clupeinsulfat wurde in Wasser geldst, und die al- 
kalische Syntoninl6sung hinzugefiigt, so lange noch ein Nieder- 
schlag entstand. 

Der flockige Niederschlag ist in Uberschu8 von Clupein 
leicht léslich, in UberschuB von Syntonin nicht, oder wenig 
loslich. Nach der Fiillung war die Alkalescenz geringer; die 
10 ccm entsprechende Fliissigkeitsmenge sittigte jetzt nur 
0.95 cem ™/:0-Oxalsiure. 

Der Niederschlag wurde abfiltriert, mit Wasser, Alkohol 
und Ather gewaschen und getrocknet. Ausbeute 3,1 g. 

2.8 ¢ wurden mit 100 cem Pepsinsalzsiure (0,1 g Pepsin 
auf 150 ecm 0,8°/o HCl) 6 Tage verdaut. Darauf wurde die 
klare L6sung mit Natronlauge schwach alkalisch gemacht. 
Dabei entstand ein Niederschlag, der abfiltriert wurde: er ent- 
hielt soviel Stickstoff, wie 13,95 cem "/10-NH, entspricht. 

Das klare Filtrat wurde auf 200 cem gebracht, welche 
nach dem oben angegebenen Verfahren untersucht wurden. 
Die gefundenen Stickstoffmengen — in Kubikzentimetern Zehntel- 


Normallésung ausgedriickt —- sind folgende. 
Stickstoff in 200 eem der Lésung 351 
Davon entfallen auf die angewandte Pepsinlésung 10 
Also im Protamineiwetb 341 
Durch Pikrat fillbare Substanz 117,2 


Das Verhiiltnis des Gesamtstickstoffs zum Protaminstick- 
stoff betriigt daher 100 : 34,36. 

Aus dem Rest des Filtrats wurde, wie friither beschrieben, das 
Clupein wiedergewonnen. Es erwies sich als fast vollstandig rein, wie 
aus den folgenden Reaktionen sichtbar ist. 


Ammoniak Triibung 
Wittepepton Niederschlag 
Biuretreaktion vorhanden 
Ferrocyankalium in neutraler Lésung  Niederschlag 
Millonsche Reaktion fehlt vollstandig 


Schwefelbleireaktion \ 
Glyoxylsiurereaktion f 


minimale Spur. 
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IT. Clupeineieralbumin. 


Eine ammoniakhaltige Lésung des krystallisierten Eier- 
albumins wurde mit 1,5 g Clupeinsulfat in stark ammoniaka- 
lischer Losung gefiilt. 

Die Verbindung fillt in Form kleiner fliissiger Tropfen 
aus, die nach eintiigigem Stehen ein klares, fast farbloses Ol 
am Boden des GefiiBes bilden. Das Ol ist in Uberschuf8 von 
Albumin l6slich. Es kann auch in verdiinnter HCl gelost wer- 
den, und wird durch Ammoniak wieder ausgefiillt. Diese EKigen- 
schaft wurde zur Reinigung des Produktes benutzt. Dann wurde 
es unter Alkohol und Ather erhiirtet und gepulvert. Es stellte 
so ein ganz weibes Pulver dar. 

Ausbeute 6,1 g. 

6 g wurden mit 150 ccm Pepsin-HCl 9 Tage verdaut 
und dann schwach alkalisch gemacht. Der entstehende flockige 
Niederschlag, welcher sehr gering war, enthielt eine 8,7 cem 
n/149-LOsung entsprechende Stickstoffmenge. Das Filtrat wurde auf 
200 cem gebracht und genau wie friiher beschrieben behandelt. 

Gesamtstickstoff des Filtrats (minus Pepsinstickstof!) = 
621 cem "/10-Lésung. 

Durch Natriumpikrat fillbarer Stickstoff 182 cem = 
29,31 Jo. 

Reaktionen des wiedergewonnenen Clupeins: 

Millonsche Reaktion 


Hopkins > volistindig negativ. 
Schwefel- f 
W ittepepton deutlicher Niederschlag. 


ITT. Clupeinleim. 


Leimlésung: 5 g Leim, 210 ccm ammonhaltiges Wasser. 

110 cem dieser L6sung durch 0,5 g Clupeinsulfat gefillt. 
Dann mit Wasser verdtinnt (wobei der Niederschlag sich etwas 
vermehrt) und mit Ather zusammengeschiittelt. Der Niederschlag 
ballt sich jetzt zusammen, er kann leicht abfiltriert und mit 
1°/o wasseriger Ammoniaklésung gewaschen werden. 

Der Koérper hat eine gallertartige Beschaffenheit. Seine 
Eigenschaften weichen erheblich von denen der andern beschrie- 
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benen Korper ab. Er ist in heif{em Wasser leicht, in warmer, 
konzentrierter Kochsalzlésung déuberst leicht loslich. Wenn die 
Losung nicht zu salzarm und nicht zu salzreich, nicht zu kon- 
zentriert und nicht zu verdiinnt ist, fallt er beim Erkalten 
wieder flockig aus. Wenn aber keine Salze oder zuviel Salze 
vorhanden sind, besonders wenn die Lésung sehr verdiinnt 
ist, kann er sehr langsam oder garnicht ausfallen; in diesem 
Fall kann man gewohnlich eine Abscheidung erzielen, wenn 
man eine Spur NaCl (2 Tropfen einer gesiittigten Lésung auf 
100 cem) zugibt, und diese Abscheidung wird dann durch Zu- 
satz von NH, noch bedeutend vermehrt. 

Wenn der K6rper dagegen in zu konzentrierter LOsung 
ist, fiillt er zwar zum Teil flockig aus, zum Teil aber auch 
als Ol; das Ol sinkt dann zu Boden und erstarrt wie Gelatine. 
Eine sehr konzentrierte Lésung kann sogar beim Abkiihlen 
vollstiindig leimartig erstarren. 

Zur Reinigung des Koérpers verfihrt man demnach am 
besten in der Weise, dafB man ihn in einer grofen Menge 
warmen, destillierten Wassers lost, eine Spur NaCl und ein 
paar Tropfen NH, hinzufiigt und abkiihlen lat. Der grobte 
Teil fallt dann flockig aus. Wenn jedoch ein Teil gelatiniert, 
muB das Ganze wieder in mehr Wasser aufgelést und in der- 
selben Weise gefiillt werden. 

Ferner ist der Korper in kalten verdiinnten Séuren 1os- 
lich, obgleich schwer, und nur in Uberschuf vollstiindig. Aut 
Zugabe von NH, wird er nicht immer wieder ausgefiillt, viel- 
leicht infolge der Salzbildung. 

In warmen verdiinnten Siiuren ist er leicht léslich; die 
Losung erstarrt beim Abkiihlen wie Leim, wahrscheinlich fiihrt 
jedoch diese Behandlung bereits eine Zersetzung der Verbin- 
dung herbei. Die Ausbeute an gereinigtem Produkt betrug nach 
dem Trocknen mit Alkohol und Ather 1,6 g. Die Substanz 
stellte ein weifbes Pulver dar. 

1,55 g wurden mit 50 cem Pepsin-HC! 10 Tage verdaut 
und dann schwach alkalisch gemacht. Dabei entstand kein 
Niederschlag. 

Gesamtstickstoff (minus Pepsin) = 194 cem. 
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Durch Pikrat fiallbar 44,2 cem. 

Das Verhiiltnis des Protaminstickstoffs zum Stickstoff der 
ganzen Verbindung betrug also = 22,79 °/o. 

Das weiter gewonnene Clupein zeigte die Reaktionen des 
Clupeins, keine Millonsche Reaktion. 


IV. Clupein- Hemielastin. 


Unter Zusatz von NH, wurde eine Hemielastinl6sung durch 
0,8 g Clupeinsulfat gefallt. Die Fillung war zuerst 6lig und 
wandelte sich beim Stehen in eine ziihe feste Masse um. 

Dieselbe ist in kaltem und heibem Wasser, kalten Siiuren 
und Salzl6sungen unldslich. Durch siedende Siiuren wird sie 
langsam angegriffen und dann nur unvollstiindig wieder von 
NH, gefiillt. Durch heibe Natronlauge wird sie nur sehr schwer 
und langsam aufgelOst. Nachdem diese Masse so gut wie méglich 
durch Anreiben mit Wasser gereinigt war, wurde sie mit Alkohol 
und Ather getrocknet und gepulvert: Ausbeute 2,2 g. 

2,1 g¢ wurden mit 75 cem Pepsinsalzsiiure 9 Tage ver- 
daut, wobei die Substanz bis auf ganz kleine Reste aufgelést 
wurde. Die Fliissigkeit wurde dann schwach alkalisch gemacht, 
wobei ein sehr geringer Niederschlag ausfiel, dessen Stickstoff- 
gehalt = 2,15 ccm "/10-L6sung entsprach. Die filtrierte Fliissig- 
keit gab nun beim Kochen nur noch eine kleine Triibung (un- 
veriindertes Hemielastin). Sie wurde auf 200 ccm gebracht, 
und nach der beschriebenen Methode analysiert. 

Gesamtstickstoff (minus Pepsin) 235,1 cem, wovon durch 
Pikrat fallbar 53,4 ccm. 

Es war hiernach 22,71°/o des Gesamtstickstofls der Ver- 
bindung in Form von Protaminstickstoff enthalten. 

Das wiedergewonnene Protamin verhielt sich wie beim 
vorigen Versuch. 


V. Clupein-Casein. 


Eine ammoniakalische Lésung von Casein wurde mit 1 g 
Clupeinsulfat (auch in ammoniakalischer Lésung) gefiillt. Die 
flockige Ausfiillung ballt sich zu einer ziihen Masse zusammen. 








536 Andrew Hunter, 





Die Verbindung ist in kaltem Wasser unloéslich, in hei®em 
sehr schwer l6slich: in verdiinnten Saéuren etwas léslich, be- 
sonders beim Erhitzen, und fiillt dann (wenn nicht zu viel Salz 
gebildet ist) auf Zusatz von NH, wieder aus. Sie ist in Koch- 
sulzlosung, besonders beim Erhitzen, léslich. 

sie wurde durch Anreiben mit Wasser gereinigt, getrocknet 
und gepulvert. Ausbeute 2.8 g. 

2.6 ¢ wurden mit 125 cem Pepsin-HCl 8 Tage verdaut. 
Die Substanz ging nur langsam in Lésung und ein Teil blieb 
zum SchluB ganz ungelést. Dieser Riickstand (Paranuclein ?) 
wurde abfiltriert: es enthielt so viel Stickstoff, wie 12,75 ecm 
My0-LOsung entsprach. 

Das Filtrat wurde schwach alkalisch gemacht und auf 
200 com gebracht. Dabei wurde es opalisierend und nach 
einem Tage fiel eine kleine Menge eines klaren Ols aus, welches 
wohl als eine Verbindung von Protamin und Protocaseose auf- 
zufassen ist. Es enthielt soviel Stickstoff, wie 22,7 cem n/10- 
Losung entspricht. Die vom Niederschlag befreite Flissigkeit 
wurde wie friiher behandelt. 

Gesamtstickstoff (minus Pepsin) entspr. 291 cem ®/10- 
Losung, wovon durch Pikrat fillbar entspr. 119 cem. 

Der Protaminstickstoff verhélt sich zum Gesamtstickstoff 
hiernach wie 40,88 : LOO. 

Wenn man das Paranuclein, das wohl kein Protamin in 
Verbindung hiilt, mit hinein zum Gesamtstickstoff rechnet, dann 
berechnet sich das Verhiiltnis auf 39,17: 100. 

Das wiedergewonnene Clupein gab die typischen Protaminreak- 
tionen, keine Millonsche, keine Schwefelbleireaktion, spurenweise Gly- 


oxylreaktion. 
VI. Clupein-Kdestin. 


Das Edestin wurde durch NaCl und viel NH, in Losung 
gehalten und mit 0,5 g Clupeinsulfat gefallt. Der Niederschlag 
ist im Uberschu8’ weder von Clupein noch von Edestin erheblich 
léslich, er ist auch unléslich im Uberschu8B von NHg, in heifem 
Wasser, in Siituren und in Kochsalzlésung. In NaOH ist er los- 
lich, von NH,Cl wieder ausgefiaillt. 
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Das zuerst Ausfallende war gelblich und ziih: der Rest 
(der grofte Teil) flockig und weif. Nur das Flockige wurde 
bearbeitet. Es lie sich leicht abfiltrieren und wurde wiederholt 
mit ammoniakhaltigem Wasser angerieben und zentrifugiert, 
um es vom Edestin zu reinigen. Dann wurde es mit Wasser 
gewaschen, mit Alkohol und Ather getrocknet. Die Ausbeute 
betrug 3,6 g bis zur volligen Entfernung des Ammons. 

3,9 g wurden 8 Tage mit 100 ccm Pepsinsalzsiiure ver- 
daut und ging hierbei bis auf minimale Reste in Lésung. Darauf 
wurde die Lésung schwach alkalisch gemacht, wobei ein geringer 
flockiger Niederschlag ausfiel. 

Der Stickstoffgehalt des Niederschlages entsprach 17,55 cem 
n/19-LOsung. 

Der Gesamtstickstoff des Filtrats entsprach 446 cem "/10- 
Losung, wovon durch Pikrinsiure fillbar 62,2 ccm. 

Somit ist 13,95°/o des gesamten Stickstoffs in Form von 
Protamin enthalten. 


Das zuriickgewonnene Clupein gab keine Millonsche Reaktion, 
minimale Spuren von Schwefelbleireaktion und Glyoxylsiiurereaktion. 


SchluBbemerkungen. 


Wir sehen aus diesen Untersuchungen, dal Eiweibkérper 
durchaus verschiedener Zusammensetzung mit Protamin rea- 
gieren; aber die entstandenen Verbindungen zeigen je nach 
der Natur des mit Clupein verbundenen Eiweifstoffs verschie- 
dene Eigenschaften. Besonders weicht das Leimprotamin in 
seinen L6slichkeitsverhiltnissen von den tibrigen Produkten ab. 
Auch die Mengenverhiiltnisse, in welchen sich die beiden Kom- 
ponenten verbinden, sind durchaus verschiedene. Es ergibt 
sich dies wohl am besten aus dem Stickstoffanteil, welcher 
auf jeden der Komponenten entfiillt; doch ist es nicht ohne 
Interesse, auch die Gewichtsmengen in Betracht zu ziehen, 
die sich bei den meisten Eiweifkérpern leicht aus den Stick- 
stoffmengen berechnen lassen. 
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Mit Clupein - Auf 100 Teile Stickstoff | Gewichtsmengen der 
der Protamin-Eiweif-Ver- | Eiweifkérper, welche mit 


verbundener sodas ’ ae Heys 
bindung sind im Protamin 1 Gewichtsteil Clupein in 








Eiweibkorper | enthalten | Verbindung getreten sind 
Alkalialbuminat . | 34,36 _ 
Ovalbumin . . 7 29,31 4,1 
Lem. .....| 22.79 | 4,8 
Hemielastin . . . | 22,71 5,2 
Casein... . a 39,17 2,5 
Edestin . .| 13,95 8,5 


Die Kosten dieser Untersuchung wurden durch eine Be- 
willigung vonseiten des Carnegie-Trusts bestritten. 

Zum SchluB sage ich Herrn Professor Kossel meinen 
besten Dank, sowohl fiir die freundliche Uberlassung des Themas, 
wie auch fiir den Rat, mit dem er mich bei der Ausfiihrung 
der Arbeit dauernd unterstiitzte. 








Uber die Guanylsdure aus der Pankreasdriise. 
Von 
H. Steudel. 


(Aus dem physiologischen Institut in Heidelberg.) 
(Der Redaktion zugegangen am 28, Oktober 1907.) 


Die Guanylsiiure, von Bang') aus dem Nucleoproteid der 
Pankreasdrtise dargestellt, unterscheidet sich so wesentlich von 
den echten Nucleinsiuren, dafi sie ein besonderes Interesse 
beansprucht. Daf gerade in der Pankreasdriise eine den Nuclein- 
siiuren nahestehende Substanz vorkommen sollte, die kein Adenin 
enthalten sollte, war schon auffallend: war doch das Adenin 
gerade in der Pankreasdrtise zuerst von Kossel?) aufgefunden. 
erner mufte das Vorkommen von Glycerin unter den Spaltungs- 
produkten der Guanylséure als ungewoéhnlich erscheinen, da 
siimtliche anderen, bisher genauer untersuchten Nucleinsiiuren 
kein Glycerin enthielten und die Guanylsiure durch diesen 
Bestandteil in nahe Beziehung zu den Lecithinen gertickt wire. 
Sodann lieBen spiitere Angaben von Bang *) selbst seine friiheren 
‘esultate zweifelhaft erscheinen, denn nach seinen neueren 
Mitteilungen hat er, freilich nach einem anderen Verfahren, 
eine nucleinsiiureartige Substanz aus Pankreas erhalten, die 
wesentlich von der friiheren Guanylsdure abweicht. Endlich 
lit sich nach Neumanns Angaben‘) nach dem von ihm ver- 
Offentlichten Verfahren eine der Thymusnucleinsiiure ihnliche 
Substanz aus Pankreas gewinnen, die nach Levenes *) Unter- 
suchungen auBer Guanin auch Adenin enthalten soll. 

') Diese Zeitschrift, Bd. XXVI, S. 133; Bd. XXXI, S. 411. 

2) Ber. d. Deutsch. chem. Gesellsch., Bd. XVIII, S. 79 und 1928. 

Diese Zeitschrift, Bd. X, S. 250. 

*) Beitrige zur chem. Physiologie, Bd. IV, S. 175. 

*) Hoppe-Seyler-Thierfelder, Handbuch d. physiol.-chemischen 
Analyse, 7. Auflage, S. 363. 

5) Diese Zeitschrift, Bd. XXXII, S. 540; Bd. XXXVII, S. 402; Bd. XLI, 
». 404: Bd. XLII, S. 199. 
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So waren denn Zweifel an der Richtigkeit der Bangschen 
Angaben gewib berechtigt und ich habe vor etwa einem Jahre 
die Untersuchung der Guanylsiiure aufgenommen. Dab die 
Resultate jetzt schon verd6ffentlicht werden, geschieht, weil 
v. Fiirth') auf Grund von Untersuchungen, die er gemein- 
schaftlich mit E. Jerusalem angestellt hat, zu Anschauungen 
gekommen ist, die sich nicht ganz mit meinen Beobachtungen 
decken. v. Fiirth stellt die Existenz der Guanylséure giinzlich 
in Abrede und meint, die Nucleinséure des Pankreas entspriiche 
durchaus den Nucleinséuren der anderen Organe. 

Die Ursache dafiir, daB v. Fiirth zu so wesentlich anderen 
Resultaten gekommen ist wie Bang, liegt darin, daB sich die 
Guanylsiiure nur nach der von Bang zuerst angegebenen 
Methode isolieren JaBt. 

Ks wurde nach den Angaben von Hammarsten®) zuers! 
ein Pankreasnucleoproteid bereitet. Frische Driisen, direkt aus 
dem Schlachthaus bezogen, wurden zerkleinert und mit Wasser 
rasch zum Sieden erhitzt; nach dem Erkalten wurde filtriert *) 
und aus dem hellbernsteingelben Filtrat das Nucleoproteid durch 
Zusatz von 5—10°/oo Essigséure ausgefillt. Die Fallung wurde 
zur Reinigung in Wasser gelést und noch einmal mit Saure 
wieder ausgefallt. Der Niederschlag wurde abfiltriert und mit 
Alkohol und Ather getrocknet. Es resultierte ein feines, staubendes. 
weibes Pulver, von dem nach und nach etwa 75 g gesammelt 
wurden. 

Zur Kontrolle wurden in dem Priparat einige Phosphor- 
bestimmungen gemacht, der Phosphor wurde nach der Ver- 
aschung mit Soda und Salpeter als Magnesiumpyrophosphat 
zur Wiigung gebracht. 

0.5290 g gaben 0,0924 g Mg,P,0, = 4,860 P 
0.5472 > » 0,0884> >» 4,50°%o » 
0,6204 »  » 0,1082 » > = 4,85°/o » 

Hammarsten hat in seinen Priparaten durchschnittlic! 

4,48°/o P gefunden. 


') Beitriige zur chem. Physiologie, Bd. X, S. 174. 
?) Diese Zeitschrift, Bd. XIX, S. 19. | 
‘) Die Verarbeitung des Riickstandes siehe S. 543. 
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Dieses Nucleoproteid wurde nach Bangs erster Vorschrift ') 
zur Darstellung der Guanylsiiure in Portionen von je 12 ¢g 
mit 400 cem 2°/oiger Kalilauge versetzt und eine halbe Stunde 
lang im siedenden Wasserbade gehalten, dann mit verdtinnter 
H,SO, neutralisiert und kochend heif filtriert. Am _ niichsten 
Tage hatte sich, Bangs Angaben entsprechend, ein Bodensatz 
abgeschieden, der filtriert und aus heifem Wasser umgelést 
wurde. Dann wurde der Niedersehlag in 1°/oiger Kalilauge 
gelést, vom Ungelosten filtriert und zum Filtrat 5°/oige Essig- 
siiure im geringen UberschuB zugesetzt, der Bodensatz filtriert, 
mit Alkohol gewaschen und mit Ather getrocknet. Die Aus- 
beute an freier Guanylséure betrug 7,66 g, entsprechend einer 
Ausbeute von ca. 10°/o (Bang). 

Zur Identifizierung wurde an dem Priiparat eine Phosphor- 
und eine Stickstoffbestimmung gemacht. 

0,1776 g gaben 0,0480 g Mg,P,0, = 7,52%o P 
0,1756 g neutralisieren 22,3 ccm ®/10-Oxalsiiure == 17,88°/o N (Kjeldahl). 


Bang fand in seinem Priiparat ca. 7,65°%0 P und 18,10°/» N 


7 g Guanylsiiure wurden darauf mit 400 cem 5°/oiger 
Schwefelsiiure 3 Stunden lang im siedenden Wasserbade er- 
wirmt. Nach 24stiindigem Stehen in der Kiilte hatte sich eine 
reichliche Krystallisation langer Nadeln aus der wasserklaren 
Fliissigkeit abgeschieden, die durch Erwiirmen wieder in L6sung 
gebracht wurde. Die Reaktionsfliissigkeit wurde nun _ einer 
energischen Atherextraktion in dem von Kutscher und mir?) 
beschriebenen Apparate unterworfen und das Atherextrakt nach 
Verjagen des Athers auf Liivulinsiiure gepriift. Es gelang aber 
weder liivulinsaures Silber zu bekommen noch fiel die empfind- 
liche Reaktion mit Nitroprussidnatrium positiv aus. Dagegen 
gab das Extrakt siimtliche Reaktionen des Furfurols. 

Nach der Extrakticn mit Ather wurde die Zersetzungs- 
fliissigkeit mit Natronlauge genau neutralisiert, worauf sich ein 
amorpher flockiger Niederschlag ausschied, der auf gewogenem 
Filter gesammelt wurde (2,43 g). 





') Diese Zeitschrift, Bd. XXVI, S. 133. 
*) Diese Zeitschrift, Bd. XXXIX, S. 473. 
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Kine Stickstoffbestimmung im Niederschlag ohne weitere 
Reinigung zeigt, daf es sich im wesentlichen um Guanin 
handelte, dafi jedenfalls dem Niederschlag kein Adenin_ bei- 
gemengt war, denn der gefundene Wert blieb noch um 1°/o 
hinter dem fiir Guanin berechneten zuriick, wiéhrend ein Ge- 
halt an Adenin (berechnet: 51,90°/o N) sich durch eine Er- 
héhung der fiir den Stickstoff gefundenen Zahl hiétte bemerk- 
bar machen miissen. 

0.0918 ¢g neutralisieren 29,8 ccm "/10-Oxalsiure = 45,45°/o N (Kjeldahl). 
Berechnet fiir Guanin: 46,43°/o N. 

Rechnet man die Ausbeute an Rohguanin in Prozente 
der Guanylsiiure um, so ergibt sich ein Wert von 34,72°/o, 
wiihrend theoretisch 34,75°/o Guanin aus der Guanylsiure her- 
vorgehen soll. Das Filtrat vom Guanin wurde auf 250 ccm 
aufgefiillt, davon wurden 10 ccm nach Kjeldahl verascht. Sie 
neutralisierten bei der Destillation 4,4 cem ®/10-Oxalsiéure, ent- 
hielten also 0,00616 g N. Im gesamten Filtrat befanden sich 
also noch 0,1540 g N. Vernachlassigt man das im Filtrat 
sicher vorhandene Ammoniak und etwa noch unzersetzt ge- 
bliebene Guanylsiiure, so wiirde der gesamte im Filtrat noch 
vorhandene Stickstoff, auf Guanin berechnet, 0,3 g ergeben, 
also eine der Hauptfallung gegeniiber sehr geringe Menge. 
Mit pikrinsaurem Natron lief} sich keine irgendwie in Betracht 
kommende Fiillung mehr erzielen, sodaB man wohl mit Bang 
zu der Aussage berechtigt ist, daf in der Guanylsiiure das Guanin 
als einziges stickstoffhaltiges Spaltungsprodukt vorkommt. 

Das Filtrat vom Guanin zeigte starkes Reduktionsvermégen 
gegen Fehlingsche Losung, eine Identifizierung des Zuckers 
durch Oxydation mit Brom zu 1|-Xylonsiure') ist mir aber 
bisher nicht gegliickt, ebenso verlief ein Versuch zum Nach- 
weis des Glycerins giinzlich erfolglos. Daf es sich bei dem 
Zucker in der Guanylsiiure nicht um ein Kohlehydrat der 
6-Kohlenstoffreihe, auch nicht, wie v. Firth meint, um eine 
Beimengung von Glykogen handelt, wird durch den Befund der 
Atherextraktion bewiesen. Hier hiitte unter den v. Fiirth vor- 
ausgesetzten Umstiinden Livulinséure gefunden werden missen ; 


') Neuberg. Ber. d. Deutsch. chem. Ges., Bd. XXXV, IL, S. 1471. 
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Uber die Guanylsiure aus der Pankreasdriise. ‘ 


die reichliche Bildung von Furfurol und das Fehlen der Liivulin- 
siure spricht mehr fiir eine Pentose. 

So kann das Ergebnis dieses Teiles der Untersuchung 
dahin zusammengefalbt werden, dafi aus dem Pankreasnucleo- 
proteid von Hammarsten eine Guanylsiiure gewonnen werden 
kann, die in ihrer Zusammensetzung im wesentlichen den An- 
gaben Bangs entspricht. So enthiilt sie vor allem nur Guanin 
als stickstoffhaltiges Spaltungsprodukt, ferner ein Kohlenhydrat, 
das keine Liivulinsiiure, wohl aber Furfurol liefert; dagegen 
ist das Glycerin kein Spaltungsprodukt der Guanylsiiure. 

Als die Pankreasdriisen zum Zweck der Darstellung des 
Nucleoproteids mit Wasser ausgekocht worden waren, habe 
ich die Riickstiinde von der Filtration (siehe Seite 540) ge- 
sammelt und dann nach dem Neumannschen Verfahren weiter 
auf Nucleinséure verarbeitet. Diese Riickstiinde sind dazu sehr 
gut geeignet, denn auch nach Neumann wird das Organ zu- 
niichst mit Wasser gekocht und dann erst weiter verarbeitet. 
Neumann schreibt allerdings schwach essigsaure Reaktion des 
Wassers vor, wihrend die Pankreasdriisen meist ganz schwach 
alkalisch reagierten, das ist aber fiir die Darstellung der Nuclein- 
siure gleichgiiltig. 

Es lief sich so nach Neumann eine Substanz gewinnen, 
die den echten Nucleinsiiuren anderer Organe glich und nur 
ein Gelatinierungsvermogen nicht zeigte. Sie ist von mir bisher 
nicht genauer auf ihre Elementarzusammensetzung untersucht 
worden, sondern wurde sofort der Spaltung mit konzentrierter 
Salpetersiure') unterworfen. Die nach einigen Tagen aus- 
krystallisierten Nitrate der Alloxurbasen wurden in heifbem 
Wasser gelist und das Guanin durch Ubersiittigen mit Am- 
moniak ausgeschieden. Es fiel als schneeweile Masse aus. 
Das Filtrat vom Guanin wurde durch Erwiirmen vom iiber- 
schiissigen Ammoniak befreit und mit pikrinsaurem Natron bei 
neutraler Reaktion ausgefillt. Nun entstand der fiir Adenin- 
pikrat charakteristische hellgelbe Niederschlag, der sich schon 
makroskopisch von dem goldgelben Guaninpikrat unterscheidet. 
Das Adeninpikrat wurde noch einmal aus heifem Wasser um- 


1) H. Steudel, Diese Zeitschrift, Bd. XLVIII, S. 425. 
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krystallisiert; es fielen dann zierliche Nadeln aus, die einen 
Schmelzpunkt von 280° hatten, also den fiir Adeninpikrat ver- 
langten. | 

Ich glaube, der Widerspruch, der in den Angaben Bangs 
und v. Fiirths liegt, wird durch die vorstehend geschilderten 
Versuche gelést. Zweifellos existiert die von Bang beschriebene 
Guanylsaure (freilich enthalt sie kein Glycerin), daneben exi- 
stiert aber noch eine echte Nucleinséure im Pankreas, die auch 
Adenin in threm Molekiil enthélt. Diese letzte Substanz ist 
nach dem Verfahren von Neumann darstellbar, wahrend die 
Guanylséure sich nach Bangs urspriinglichen Angaben be- 
reiten laBt. Das von Bang und Raaschou angegebene Ver- 
fahren, nach dem v. Fiirth und Jerusalem gearbeitet haben, 
wiirde dann im wesentlichen dieselbe Substanz liefern, die man 
nach der Neumannschen Methode gewinnen kann. 





























Notiz zur Kenntnis des Putrescins. 
Von 
D. Ackermann. 


Aus dem physiologischen Institut zu Marburg.) 


(Der Redaktion zugegangen am 7. November 1907.) 


In ihrer jiingst erschienenen Arbeit «Uber eine neue Solanaceen- 
base» machen R. Willstiitter und W. Heubner') darauf aufmerksam, 
dafi hinsichtlich der Konstitution der von Brieger entdeckten Faulnis- 
base Putrescin in der Literatur eine gewisse Unsicherheit herrsche. Sie 
halten es nimlich noch nicht fiir streng erwiesen, daf das Putrescin identisch 
mit Tetramethylendiamin sei. Da ich gelegentlich einer Arbeit iiber 
Faulnisprodukte in den Besitz von einigen Grammen reinen Putrescin- 
aurates gelangt war, habe ich im Einverstindnis mit den beiden ge- 
nannten Autoren nochmals die Konstitution des Putrescins einer Unter- 
suchung unterzogen. 

Ich ging dabei von dem Gedanken aus, dafs das Putrescin, wenn 
es mit dem Tetramethylendiamin identisch ist, bei der Destillation als 
Chlorid Pyrrolidinchlorid und Ammoniumchlorid liefern muf,*) ent- 


sprechend den Formeln 
H,C — CH, 
HC] - NH, - CH, - CH, - CH,-CH,-NH, C1IH -—> | | -+- NH, - HCl 
H.C CH, 
ba 
NH - HC] 


und habe einfach das Chlorid der Faulnisbase destilliert. Da ich dabei 
in der Tat Pyrrolidinchlorid und Salmiak erhielt, so ist jetzt bestimmt 
erwiesen, dafs dem Putrescin die Formel NH, - CH,- CH, - CH, - CH, - NH, 
zukommt und es also ein 1,4-Diaminobutan ist. 

0,83 g analysenreines Putrescinchlorid aus gefaultem Pankreas 
wurde in einem Kélbchen der trockenen Destillation unterworfen. An 
den kilteren Teilen des Gefaies schlugen sich alsbald Dampfe*) in Form 





') Ber. d. Deutsch. chem. Ges., Bd. XL, S. 3874, 1907. 

*) Ladenburg, Ber. d. Deutsch. chem. Ges., Bd. XX, S. 442, 1887. 

8) Das Vorhandensein von Pyrrol in den Dimpfen konnte durch 
Rotfarbung eines in konzentrierte Salzsiure getauchten Fichtenspanes 
nachgewiesen werden. 
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von weifen Krystallen und braunen Oltropfen nieder, die nach beendeter 
Destillation in Wasser gelést wurden. Die Lésung engte ich dann ein 
und fillte sie mit wiisseriger Platinchloridlésung; dabei schied sich 
Ammoniumplatinat aus, von dem ich abfiltrierte. Aus dem so erhaltenen 
Filtrat wurde das Platin durch Schwefelwasserstoff beseitigt und die dann 
librigbleibende Lésung des Chlorides nach starkem Einengen mit 30°/oiger 
Goldchloridlésung bei Gegenwart von Salzséure gefillt. Der sofort ent- 
stehende Niederschlag war Pyrrolidinaurat, wie eine Goldbestimmung er- 
Auch nach nochmaligem Umkrystallisieren blieb der Goldwert 


gab. 
derselbe. 
1. 0,1013 g Substanz gaben 0,0485 g Au 


2. 01024 » > >» Q0,0491 >» » 
Gefunden: Berechnet fiir C,H,N - HAuC], : 
1. 47,9%o Au 48,0°/o Au 


z. 48,00 » sli 
Bei ca. 206° schmolz die Substanz unter Zersetzung, entsprechend 
der Angabe Ladenburgs') tiber Pyrrolidinaurat. Auch zeigte mein 
Goldsalz die charakteristische Leichtléslichkeit in heifem Wasser. Ich 


erhielt im ganzen 0,68 g davon. 


') Ber. d. Deutsch. chem. Ges., Bd. XIX, S. 782, 1886. 


Berichtigung 
zur Arbeit 


Letsehe, Beitriige zur Kenntnis der organischen Bestandteile 


des Serums. 


Seite 110, Zeile 11 von unten 


lies: Cy,H,,,NO,.H, statt: C;,H,.9NO,H;. 
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